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Dem Andenken 
Wilhelm O. von Leube’s. 

Am 16. Mai beschloß za Stuttgart der frühere Würz¬ 
burger Kliniker Wilhelm Olivier von Leube hoch¬ 
betagt sein an Arbeit und Erfolgen reiches Leben. Die 
große Bedeutung des berühmten Internisten, der zu den 
ältesten Mitarbeitern und Herausgebern dieser Zeitschrift 
zählte, rechtfertigt es, daß wir seiner Verdienste an 
dieser Stelle in Dankbarkeit gedenken und eine Würdi¬ 
gung seiner Leistungen versuchen. 

Leube war am 14. September 1842 zu Ulm ge¬ 
boren, wo sein Vater als Kreismedizinalrat eine hoch¬ 
angesehene Stellung einnahm. Aueh diesen zeichneten 
Neigung und Begabung zu literarischer und wissenschaft¬ 
licher Betätigung aus; mit Genugtuung erzählte uns 
Schülern der Sohn, daß ihm bei seiner Berufung nach 
Jena vom Vater das Skriptum zu seiner Vorlesung über 
Pharmakologie ausgearbeitet worden sei. 

Den medizinischen Studien oblag Wilhelm Leube 
in Tübingen und Zürich. Schon in den ersten Tübinger 
Semestern erwachte unter der Leitung Adolf Strecker’s 
die Liebe zur Beschäftigung mit der Chemie, zu deren 
weiterem Studium er später die Laboratorien von Liebig 
und von Kühne aufsuchte. Von seinen klinischen 
Lehrern sind Wilhelm Griesinger und Felix Nie¬ 
meyer sowie Theodor Billroth zu nennen. Nach 
Abschluß des Universitätsstudiums besuchte Leube in 
Berlin noch die Kliniken Traube’s, Frerich’s und 
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des inzwischen übergesiedelten Griesinger’s. Insbesondere der 
letztere ist auf L e u b e ’s Entwicklung in ärztlicher Beziehung von 
nachhaltigem Einfluß gewesen; Griesinger’s Namen erwähnte 
Leube noch in späteren Jahren häufig und unter Worten höchster 
Verehrung. 

Seine klinische Laufbahn betrat Leube 186S in Erlangen als 
Assistent unter der Leitung Hugo v. Ziemßen’s. Hier erfolgte 
auch die Habilitation als Dozent. Neben rein klinischen Arbeiten 
beschäftigten ihn Gegenstände der Physiologie und der physio- 
.logischen Chemie. So gab ihm die Beobachtung einer Harnstoff¬ 
ablagerung auf der Haut eines an Nephritis Gestorbenen Anlaß 
dem Antagonismus zwischen Harn- und Schweißsekretion eine 
größere Untersuchung zu widmen und die Frage zu prüfen, bis zu 
welchem Grade die einzelnen Sekretionen des Körpers sich gegen¬ 
seitig zu vertreten vermögen. In der Tat gelang ihm in sehr sorg¬ 
fältigen, zum Teil am eigenen Körper ausgeführten Versuchen der 
Nachweis, daß bei Schwitzkuren die Harnstoffabscheidung durch 
die Nieren um 4—10 g absinken und daß durch Anregung der 
Hauttätigkeit eine Entlastung der Nierenarbeit herbeigeführt 
werden kann. 

Hatte schon diese Arbeit den erfinderischen, geschickten, mit 
reichen chemischen Kenntnissen ausgestatteten Experimentator be¬ 
wiesen und gezeigt, daß Leube befähigt war, die Lehren der 
Physiologie in fruchtbringender Weise für die Klinik zu verwerten, 
so erregte die bald darauf erscheinende, groß angelegte Abhand¬ 
lung: „Über die Ernährung des Kranken vom Mastdarm aus“ in 
noch höherem Maße die Aufmerksamkeit der Fachgenossen. Leube 
verfolgte wie in der vorgenannten Arbeit die Frage der gegen¬ 
seitigen Vertretung der Organe und hatte den überaus glücklichen 
Gedanken, bei Kranken, deren Magen zur Aufnahme von Nahrung 
nicht geeignet war, ein verdauungsfähiges Gemisch in den Mast¬ 
darm zu bringen. Zu diesem Zwecke ersann er die berühmt ge¬ 
wordenen „Fleischpankreasklystiere“ mit der notwendigen An¬ 
wendungsapparatur und konnte sowohl bei den Versuchstieren als 
auch bei Kranken auf diesem Wege die zur Erhaltung des Lebens 
notwendigen Nahrungsmengen zuführen. Die Klystiere reizten im 
Gegensatz zu den meisten anderen rektalen Ernährungsmitteln den 
Darm fast nicht, wurden vielmehr in der Hegel ohne Stuhldrang 
12—36 Stunden zurückgehalten. Genaue Stoffwechselversuche be¬ 
wiesen die Aufnahme und Verwertung der einverleibten Eiweiß¬ 
mengen. 
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Infolge dieser vortrefflichen Arbeiten vollzog sich Leube’s 
akademischer Aufstieg in raschem Zuge. Er wurde bald Extra¬ 
ordinarius und erhielt noch vor Vollendung des 30. Jahres de® Ruf 
als Nachfolger Carl Gerhardt’s als Direktor der Jenenser 
Klinik. Zu gleicher Zeit schloß er den Lebensbund mit der froh¬ 
sinnigen Tochter seines Tübinger Lehrers der Chemie, Natalie 
Strecker, zu einer überaus glücklichen Ehe, der ein leider früh¬ 
verstorbener Sohn und vier Töchter entsproßen. ■ 

Nicht lange sollte Leube in Jena, wo er seinen ältesten 
Schüler FranzPenzoldt gewann, verweilen. Schon nach 2 Jahren, 
1874, konnte er als Nachfolger seines Lehrers Ziemß.en nach 
Erlangen übersiedeln und hier seinen Rnf als einen der ersten 
deutschen Kliniker befestigen und ausbreiten. Neben Arbeiten über 
den Typhus, die multiple Sklerose, die „kryptogenetische“ Septik- 
ämie u. a. m. beschäftigte ihn hauptsächlich die Pathologie der 
Verdauungsorgane, welche er durch die Einführung der Magen¬ 
sonde in die Diagnostik außerordentlich befruchtete, nachdem dieses 
Instrument bis dahin nur von Kußmaul zur Behandlung ver¬ 
wendet worden war. Leube hat als erster die Reaktion der 
Magenschleimhaut auf die Anwendung eines physiologischen Reizes 
bei Kranken systematisch untersucht und benutzte dazu anfäng¬ 
lich eine gewisse Menge eiskalten Wassers. Später hat er diese 
in einzelnen Beziehungen vorteilhafte Methode zugunsten des be¬ 
kannten Ewald’schen Probefrühstücks aufgegeben. 

In seinem Vortrag über die Therapie der Magenkrankheiten, 
der in Volkmann’s Sammlung erschien, ferner in den in 2 Auf¬ 
lagen herausgekommenen „Krankheiten des Magens und Darmes“ 
aus Ziemßen’s Pathologie und Therapie hat Lenbe die Summe 
des damaligen Wissens über die Pathologie des Verdauungskanals 
gezogen, vielfach auf eigenen und seiner Schüler Arbeiten fußend 
und die Klinik durch zahlreiche neue Gedanken befruchtend. Am 
bekanntesten ist wohl seine Art der Geschwürsbehandlung geworden, 
welche die Heilung durch eine streng durchgeführte Schonungs¬ 
und Ruhekur erzielte. Um den Magen von der Arbeit der Eiweiß¬ 
verdauung zu entlasten, erfand er zusammen mit dem befreundeten 
Erlanger Physiologen J. Rosental die bekannte „Fleischsolution“, 
welche lange Jahre in der Ernährungspathologie eine wichtige 
Rolle spielte. Dies Streben Leube’s, allein durch körperliche 
Ruhe und diätetische Maßnahmen eine möglichste Schonung des 
Magens und damit die Geschwürsheilung zu erzielen, ging so weit, 
daß er eine medikamentöse Behandlung mit Bismut, Argentum 
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nitricum oder schmerzstillenden Mitteln wie Morphium geradezu 
ablehnte und nnr das Karlsbader Salz nnd Umschläge von heißem 
Brei%ls unterstützende Mittel anwandte. 

Leube’8 rastlose reformatorische Arbeit auf dem Gebiete der 
Klinikleitang und sein hervorragendes Wirken als akademischer 
Lehrer führten bald zu frischem Leben in den anfänglich recht 
bescheidenen Verhältnissen der Erlanger Klinik. Sie wurde der 
Sammelpunkt zahlreicher Verdauungskranker, ihr Leiter ein be¬ 
deutender „Magenarzt“, ein Ehrentitel, den Leube nicht gerne 
hörte und der auch seiner Bedeutung als einem auf weiteren Ge¬ 
bieten der inneren Medizin hervorragenden Kliniker nicht entsprach. 

Für die Vielseitigkeit Leube’s legt u. a. seine mit E. Sal- 
kowski verfaßte und 1882 erschienene Lehre vom Harn Zeugnis 
ab. Eine Besprechung dieses Werkes aus der Feder von J. Stok v is, 
des auf dem Gebiete der physiologischen Chemie kompetenten 
Amsterdamer Klinikers, findet, sich im 33. Band dieses Archivs und 
nimmt nicht weniger als 16 enggedruckte Seiten din, gewiß ein 
Beweis für das Aufsehen, welches auch dieses Buch erregte. 

Von wichtigeren Einzelarbeiten aus dieser Zeit seien genannt 
die Feststellung der Harnstoffzersetzung durch Bakterien (zusammen 
mit Ernst Graser), die Abgrenzung des Krankheitsbildes der 
nervösen Dyspepsie, wodurch das Chaos des „chronischen Magen* 
katarrhs“ gelichtet wurde; ferner eine seinem Vater zum 80. Ge¬ 
burtstage gewidmete historische Studie über die Magensonde. 

Im Jahre 1885 folgte Leube einem Rufe als Nachfolger Carl 
Gerhardt’s an die medizinische Klinik des altberühmten Julius- 
spitales zu Würzburg und fand hier einen seinen hervorragenden 
Gaben entsprechenden großen Wirkungskreis. Die Würzburger 
Fakultät erlebte zu jener Zeit einen außerordentlichen Aufschwung, 
der sich an viele glänzende Namen knüpfte, unter denen nur 
Albert von Köllicker, Adolf Fick, Eduard von Rind¬ 
fleisch, Ernst vonBergmann, Carl Gerhardt, Hermann 
Maas, Scanzoni von Lichtenfels, von Tröltsch, Julius 
von Michel, Max Hofmeier genannt seien. Auch die Ver¬ 
treter der Naturwissenschaften, die Physiker Kohlrausch und dessen 
Nachfolger W. C. Röntgen, die Chemiker Wislicenus und Emil 
Fischer, der Botaniker von Sachs übten auf die jungen Medi¬ 
ziner eine starke Anziehungskraft aus, so daß die Hörsäle der lieb¬ 
lichen Mainstadt die Fülle der Studenten nicht mehr zu fassen 
vermochten und Würzburgs medizinische Fakultät am Ende der 
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achtziger und Anfang der neunziger Jahre zu den größten von 
ganz Deutschland zählte. 

Leube darf an dieser Blüteperiode Würzburgs ein starker 
Anteil zugemessen werden, denn seine Persönlichkeit wirkte in 
hohem Grade auf die akademische Jugend. Die ragende, vornehme 
Gestalt mit der mächtigen Stirne und den scharfblickenden Augen 
bereiteten den Eindruck vor, der vertieft wurde durch eine glänzende 
rednerische Begabung, die in klarer und zugleich eindringlicher, 
stets fesselnder Weise auch den schwierigsten Gegenstand zu 
meistern verstand, indem sie immer die großen führenden Gedanken 
im Auge behielt und hervorhob. So kam es, daß die Begeisterung, 
welche den Meister für seine Aufgaben erfüllte, der Schwung und 
das Feuer seiner Worte und das bei den klinischen Vorstellungen 
sich offenbarende warme Mitgefühl für die Kranken auch den 
Schüler fortrissen und einen unauslöschlichen Eindruck hinterließen. 
Man darf in der Tat Leube zu den besten akademischen Lehrern 
der Medizin zählen. 

Auch dem Kranken gegenüber offenbarte sich diese Macht der 
Persönlichkeit; er fühlte sich wohl behütet und geborgen, ein Um¬ 
stand, der im Verein mit dem Rufe Leube’s auf wissenschaft¬ 
lichem Gebiete eine große Schar Hilfesuchender aus allen Teilen 
der Welt nach Würzburg führte. Die Art der Krankenbehandlung 
war entsprechend der wissenschaftlichen Betrachtungsweise L e u b e ’s 
auf große Richtlinien eingestellt und verhältnismäßig einfach zu 
nennen. 

Um auf Leube’s wissenschaftliche Arbeiten znrückzukommen, 
seien hier die Untersuchungen über die Eiweißausscheidung bei 
Nierengesunden angeführt. Bis Ende der siebziger Jahre galt es 
als ausgemacht, daß gesunde Nieren einen völlig eiweißfreien Harn 
absondern. Leube gelang 1877 durch Massenuntersuchungen von 
Soldaten der Nachweis, daß nach Körperanstrengungen bei manchen 
Gesunden vorübergehend Eiweiß im Harn auftritt. Er wurde zum 
Entdecker der Aufsehen erregenden „physiologischen Albuminurie“. 
Der Behandlung der Nierenkrankheiten hat er später in dem Hand¬ 
buch von Penzoldt und Stintzing ein Kapitel gewidmet 

In mehreren Abhandlungen und Reden hat Leube sich mit 
Themen aus der Geschichte der Medizin und Naturwissenschaft 
befaßt, so mit der Geschichte des medizinischen Unterrichts und 
der Entwicklung der Naturwissenschaften im 16. bis 18. Jahrhundert; 
ferner mit allgemeinen Fragen der Pathologie wie mit den Aus- 
gleicbungsvorgängen bei Krankheiten (in der Festschrift für Hugo 
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v. Ziemßen, 1900) Stoffwechselstörungen (Rektoratsrede von 1896) 
und mit der „Tenacität der Zelltätigkeit“, worunter er die Neigung 
der Zellen in der einmal eingeschlagenen Funktionsrichtung zu 
verharren versteht. 

Seinem Lieblingsgebiet, der Ernährung der Kranken, widmete 
er noch mehrere Untersuchungen. Die Beachtung der ansehnlichen 
Mengen von Öl, welche gelegentlich Kranken bei der Behandlung 
mit Oleum camphoratum zugeführt werden, veranlaßte ihn zu einer 
systematischen Prüfung der Frage der Ernährung durch die Haut 
und ließ ihn zu dem Ergebnis kommen, daß in der Tat reichliche 
Mengen von Fetten auf diesem Wege dem Organismus zugeführt 
werden können, die dann in gleicher Weise wie das per os ge¬ 
nommene Fett im Stoffhaushalt verwertet werden. Zu den Tier¬ 
versuchen wählte Leube u. a. auch Butterfett und konnte nach- 
weisen, daß dieses zum Teil zuerst in die Fettart des Versuchs¬ 
tieres (Hundefett) verwandelt wurde. Beim Menschen wurde Oliven¬ 
oder Sesamöl gewählt, das in täglichen Gaben von 30 bis 40 ccm 
gut vertragen wird und eine längere Verteidigung des Stoff¬ 
bestandes gestattet, woferne es gelingt, noch eine ergänzende 
Menge von stickstoffhaltiger Nahrung, etwa per rectum in Form 
von Eier- oder Peptonklysraen, zuzuführen. Durch diese Arbeit 
war das Problem der Ernährung des Kranken mit Umgehung des 
Magens einen bedeutenden Schritt vorwärts gebracht. Eine zu¬ 
sammenfassende Abhandlung über dieses Thema schrieb Leube für 
v. Leyden’s Handbuch der Ernährungstherapie. 

Seine reichen Erfahrungen über die Behandlung des Magen¬ 
geschwürs faßte v. Leube in dem Referat auf dem Chirurgen¬ 
kongreß 1897 zusammen, in welchem er auch die Indikationen für 
die interne und die chirurgische Therapie abgrenzte. Untersuchungen 
über die Erkrankungen des Blutes führten ihn (zusammen mit 
Ärneth) zur Aufstellung des Krankbeitsbildes der Leukanämie. 

An der unter Leyden’s Führung in den neunziger Jahren 
einsetzenden großen Bewegung zur Bekämpfung der Tuberkulose 
hat er tatkräftigen Anteil genommen durch die Bildung eines 
Vereins, der sich die Erbauung einer unterfränkischen Lungen¬ 
heilstätte in Lohr am Main zum Ziel setzte und auch ausführte. 
Auch in den späteren Jahren hat er als Mitglied des deutschen 
Zentralkomitees und des Landesverbandes zur Bekämpfung der 
Tuberkulose und als Ehrenmitglied des internationalen Zentralbüros 
seine Erfahrung dieser wichtigen Aufgabe zur Verfügung gestellt. 

Das bedeutendste Werk Leube’s ist aber seine zweibändige 
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„Spezielle Diagnose der inneren Krankheiten“. Diesem klassischen 
Buche hat er einen großen Teil seiner Lebensarbeit gewidmet, in 
ihm hat er die Summen seiner ärztlichen Erfahrungen niedergelegt. 
Es zeigt ihn als einen auf allen Teilgebieten der inneren Medizin 
großen Kliniker, es zeigt ihn auch von seiner hervorragendsten 
Seite, als selten begabten Diagnostiker. Im Besitze einer um¬ 
fassenden Kenntnis der Literatur und einer scharfen Beobachtungs¬ 
gabe gelang es ihm oft den Weg der Diagnose zu finden in Fällen, 
in denen andere Ärzte versagten. Die Diagnose auf jede nur mög¬ 
liche Weise zu sichern und zu verfeinern, sie auf der festen Grund¬ 
lage anatomisch-physiologischer Erkenntnisse aufzubauen, entsprach 
einem inneren Drang und einer besonderen Veranlagung seines 
Wesens. L e u b e wurde nie müde, durch stete Wiederholüng die 
Ergebnisse der Krankenuntersuchung nachzuprüfen und zu be¬ 
festigen, indem er den Satz „qui bene diagnoscit, bene curat“ sich 
und seinen Schülern immer von neuem vorhielt. Starb ein Kranker, 
so wurde vor der klinischen Obduktion, der er regelmäßig beiwohnte, 
noch einmal die Diagnose vor den Studenten Punkt für Punkt 
überprüft und nach derselben abermals unerbittliche Bechenschaft 
über alle etwaigen Fehlgriffe abgelegt. Man darf v. Leube’s 
„Spezielle Diagnose“ mit Fug und Recht als eine der hervor¬ 
ragendsten Leistungen auf dem Gebiete der zeitgenössischen medi¬ 
zinischen Literatur bezeichnen, als ein Werk, das einen ausgezeich¬ 
neten Überblick über den Stand der inneren Medizin am Beginn 
dieses Jahrhunderts gibt, auch wenn es sich vorwiegend nur mit 
differentialdiagnostischen Fragen beschäftigt, als ein Werk, dessen 
Bewältigung durch einen einzelnen Bearbeiter Staunen abringt, 
zumal wenn man die große sonstige berufliche Arbeitslast des Ver¬ 
fassers berücksichtigt Zum Niederschreiben der ersten Auflage 
hat er die Freistunden von 7 Jahren gebraucht. 

Leube’s Natur vereinigte in glücklichster Weise süddeutsche 
Lebhaftigkeit und Warmherzigkeit mit dem Schwaben eigenem 
tiefbohrendem Wesen und Zähigkeit in der Verfolgung des ge¬ 
steckten Zieles. Sein Charakter war auf das Ideale gerichtet und 
der Drang sich zu erheben und zu begeistern an dem Großen im Leben 
des Menschen, besonders auf dem Gebiete der Kunst und der 
Wissenschaften, drückte seinem Wesen den Stempel auf. Als Jüng¬ 
ling schwankte er, ob er sich nicht dem Studium der Kunst¬ 
geschichte zuwenden sollte. Nur den nächsten Freunden dürfte es 
bekannt sein, daß er seine knappen Freistunden mit Forschungen 
auf dem Gebiete der italienischen Malerei ausfüllte und die Früchte 
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seiner Untersuchungen anch literarisch niederlegte. Schon in den 
siebziger und achtziger Jahren erkannte er die Bedeutung Earl 
Spitzweg’s und sammelte herrliche Gemälde dieses Meisters, als 
sie noch von wenigen Kennern geschätzt wurden. Auch poetische 
Neigung und Begabung zeichneten ihn aus. Im engsten Kreise 
konnte man ihn eigene Gedichte vortragen hören. 

Seinen Assistenten war er-ein gütiger Vorgesetzter, dem jede 
Schärfe im Verkehr abhold war; manchem ist er ein treuer Freund 
fürs Leben geworden, wie ihn auch enge Freundschaft mit vielen 
seiner Kollegen unter den Hochschullehrern verband. 

Als Leube 1911 nach 25jährigem Wirken in Würzburg von 
der Lehrtätigkeit Abschied nahm, war er noch im Vollbesitz 
geistiger und körperlicher Rüstigkeit. Man wußte, daß hier eine 
Lücke im Kranze -der Alma Julia entstand, die nicht so leicht aas¬ 
zufüllen war. Auch er selbst fühlte sich noch keineswegs müde, 
er wollte aber die bevorstehende große Aufgabe des Neubaues eines 
Krankenhauses nicht übernehmen, weil er sich sagen mußte, daß 
ihm ein längeres Wirken darin nicht mehr bescbieden sei. In den 
jahrelangen Vorberatungen über diesen, wegen des Fortbestehens 
des Juliusspitales besonders schwierigen Plan hat er durch seine 
Klugheit und seine Konst der Vermittlung der Universität, der 
Stadt und dem Lande wertvollste Dienste geleistet. Für seine noch 
ungeschwächte Arbeitslust suchte und fand er Befriedigung in 
emsiger Betätigung in der Tuberkulosebekämpfung. Während des 
Krieges sah man ihn als unermüdlichen Konsiliarius in den Laza¬ 
retten Württembergs, nach dessen Hauptstadt er sich zurückgezogen 
hatte. Seine Ferien verbrachte er auf dem schönen Schloß Mont¬ 
fort bei Langenargen am Bodensee, wo auch seine sterblichen Reste 
zur Ruhe bestattet wurden. 

Leube war eine reichbegabte Natur, aber auch ein selten 
glücklich veranlagter Mensch. Er gehörte, wie ich schon an anderem 
Orte sagte, zu den evxoXoi Platos; seine Empfänglichkeit für das 
Heitere, Frohsinnige, Schöne und Große verlieh seinem Wesen eine 
anziehende Harmonie, ließ ihn stets die Lichtseiten des Lebens 
betrachten und bildete einen Hauptgrund seiner unverwüstlichen 
Schaffenskraft. 

Johannes Müller, Nürnberg. 
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Zur Frage der renalen Herzhypertrophie. 

Von 

Prof. Dr. Ludwig Braun, 

Primararzt der II. med. Abt. d. „Rothschild“-Spitales in Wien. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Die Erzeugung von Herzhypertrophie durch Ureterenunter- 
bindung und konsekutive Hydronephrose stellt unter den spärlichen, 
dazu verwendbaren, experimentellen Methoden eine der sichersten 
und gangbarsten dar. Sie ist leicht durchführbar, in ihrer Ent¬ 
wicklung übersichtlich und lehnt sich an klinisch-pathologische, 
■den gleichen Endeffekt herbeifiihrende Vorgänge in gut vergleich¬ 
barer Weise an. — 

Im Laufe der letzten Monate habe ich dreimal Gelegenheit 
gehabt, bei Autopsien solche Präparate zu sehen, in denen ein 
Zusammenhang zwischen Hydronephrose und Herzhypertrophie 
bestimmt vorlag. 1 ) Ich möchte nunmehr darlegen, inwiefern sich 
diese Befunde in der Pathogenese der renalen Herzhypertrophie 
überhaupt verwerten lassen. 

Eines der Präparate stammte von einem Manne, der an 
Prostatakarzinom gestorben war. Der Tumor hatte auf die eine 
Harnleitermündung übergegriffen, dieselbe fast verschlossen und die 
Harnentleerung aus diesem Ureter behindert. Dadurch ist allmählich 
«ine Erweiterung des Ureters und an der zugehörigen Niere das 
Frühstadium einer Hydronephrose entstanden. Weiter hat sich 
diese Veränderung, nicht entwickeln können, weil der Kranke dem 
Grundleiden inzwischen erlegen ist. 

Das Nierenbecken war erweitert, die Markpapillen geschwunden, 
das Markgewebe verdünnt und auseinandergezogen, zum Teil schon 
zystisch verändert, die Rinde verschmälert, das ganze Organ ver¬ 
lieh verdanke dieselben der Liebenswürdigkeit nnseres Prosektors, des 
Herrn Dozenten Dr. Theodor Bauer, der mir auch bei der Beurteilung der 
mikroskopischen Bilder behilflich war. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 1 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



2 


Bbaun 


größert, so daß man bereits den Anfang der Sackbildung fest¬ 
stellen konnte. — Makroskopisch war das Nierengewebe bis auf 
die Formveränderung der ganzen Niere noch normal. — Diese für 
den Gesamtbetrieb des Körpers scheinbar nebensächliche Ver¬ 
änderung der einen Niere hatte hingereicht, um in einigen Woche» 
eine deutliche Hypertrophie der Muskulatur der linken Herzkammer 
herbeizuführen. 

Eine andere Ursache der Herzhypertrophie als die einseitige 
Nierenveränderung war an dem betreffenden Individuum nicht 
aufzufinden. 

Die Herzhypertrophie war um so höher zu veranschlagen, als- 
sie an einem durch die Karzinomwucherung kachektisch gewordene» 
Manne, noch dazu in verhältnismäßig kurzer Zeit, entstanden war. 
Man erkannte an der Tigerung der Muskulatur der rechten Herz¬ 
kammer, wie schlecht die Ernährungsverhältnisse des Kranken,, 
und speziell seines Herzens, während seiner letzten Lebenstage^ 
d. h. gerade in der Zeit, wo die Verdickung der linksseitigen 
Kammerwand entstand, gewesen sein mußten. 

Bevor ich nun daran gehe, den Mechanismus der Entstehung- 
dieser Herzhypertrophie zu erläutern, der vielleicht für die ganze 
große Frage der renalen Herzhypertrophie bedeutungsvoll 
ist, möchte ich nur kurz erwähnen, daß in dem zweiten Falle der 
Ureter durch eine retroperitoneale Eiterung und Schwellung kom¬ 
primiert war, während sich im dritten Falle die Ursache der 
Hydronephrose- Bildung bei der Obduktion nicht klar feststellen ließ. — 

Die beobachteten Fälle von Herzhypertrophie bei einseitiger, 
mehr oder weniger ausgesprochener Hydronephrose-Bildung stellen 
in der pathologisch-anatomischen, sowie in der experimentellen 
Literatur sicher keine Seltenheit dar, wenn sie auch im ganzen 
genommen nicht häufig sind. 

So berichtet Senator, 1 ) daß J. Straus bei Meerschweinchen, 
bei denen er durch Unterbindung des linken Ureters die betreffende 
Niere zur Schrumpfung gebracht hatte, im Verlaufe von 2—6 Monaten 
eine linksseitige Herzhypertrophie beobachten konnte, und schon 
früher hatte Beckmann am Hunde nach Unterbindung des linken 
Ureters mit Schrumpfung der Niere Hypertrophie, besonders des 
linken Ventrikels, eintreten sehen. Senator selbst erwähnt, daß 
bei lange dauernder Harnstauung infolge von Verschließung der 
Harnleiter die Ausbildung von Herzhypertrophie erfolgen kann. 


1) „Die Erkrankungen der Nieren“. 
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In der Cohn heimischen Pathologie wird der Zusammenhang 
zwischen Hydronephrose und Herzhypertrophie ziemlich ausführlich 
erörtert und auf die Versuche von M. Herrmann 1 ) hingewiesen. 
Cohn he im schildert ein Präparat von einem elfjährigen Knaben, 
bei dem beide Ureterenmündnngen durch einen sehr großen Blasen¬ 
stein verlegt waren. Es fand sich doppelseitige Hydronephrose 
und eine kolossale Hypertrophie des linken Ventrikels. — Auch 
Friedreich 2 3 ) beschreibt einen Fall von linksseitiger Herzhyper¬ 
trophie bei Hydronephrose. Mehrfache Angaben über bedeutende 
Hypertrophie des linken Ventrikels bei Zystenniere finden sich 
gleichfalls in der Literatur. — Später hat dann Rautenberg, *) 
um chronische Nierenerkrankungen mit Blutdrucksteigerung und 
Arteriosklerose zu erzeugen, an Kaninchen temporäre Ureteren- 
unterbindungen vorgenommen und Castaigne beschreibt Herz¬ 
hypertrophie bei einseitiger Hydronephrose, „quasi durch Uraemia 
lenta“. 

Schließlich hat P e n d e 4 ) drei Fälle von Herzhypertrophie bei 
einseitiger Hydronephrose beobachtet und diesbezügliche experi¬ 
mentelle Untersuchungen an Kaninchen unternommen. Er fand 
u. a. so wie Zander, Grawitz, Israel, Rosenstein, Simm 
undGudden, daß die Unterbindung der Nierenarterie zu kompen¬ 
satorischer Vergrößerung der anderen Niere führt, nicht aber zu 
Herzhypertrophie, während eine solche nach Abbindung des einen 
Ureters in der Regel auftritt. — 

Wenn man die Frage erörtert, auf welche Weise die Unter¬ 
bindung eines Ureters das Herz zur Hypertrophie anregen kann, 
so muß man die Veränderungen, die in einer s o geschädigten Niere 
auftreten, der Reihe nach feststellen und sich vor Augen halten. 
Dazu ist aber vorher eine genaue Erwägung des Verhält¬ 
nisses von Zirkulation und Harnabscheidung in der 
Niere nötig. 

Wir verdanken die maßgebenden Mitteilungen über diesen 
Gegenstand namentlich den Untersuchungen Carl Ludwig’s. 

CarlLudwig hat zum ersten Male darauf hingewiesen, daß 
die Anordnung der Glomerulusgefäße die Blutströmung in der 
natürlichen Richtung, nämlich des Vas afferens, begünstigt, in 
der entgegengesetzten Richtung hemmt. 

1) Wiener Sitzungsber. 1859, 36. math.-natnrw. Kl. S. 849. 

2) Cannstatt’s Jahresberichte, 1857, III, 194. 

3) Deutsche med. Wochenschr. 1910, Nr. 12 and a. a. 0. 

4) Clin. med. Ital. 5. 

1 * 
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Ich nehme diesen aberaas wichtigen Befand zur Grundlage 
meiner weiteren Ausführungen. 

Man kann sich die Strömungsverhältnisse im Glomernlus an 
dem von Torald Sollmann 1 ) konstruierten künstlichen Glome- 
rnlus sehr gat vergegenwärtigen (Fig. 1). Zwei Stücke eines 
Hundedarmes werden über die Enden eines U-Rohres gebunden; 
das eine Darmstück wird geradlinig, das zweite in Spiralen ohne 
Knickung um das gerade verlaufende geführt. Die ganze Anordnung 
steckt in einem Glasrohre, das die Bowman’sche Kapsel 
darstellt und so dimensioniert wird, daß es ganz ausgefüllt ist, 
wenn man den Darm nur mäßig ausdehnt. Eine maximale Dehnung 

P 

CD 


Fig. 1. (Künstlicher Glomernlus; nach Torald Sollmann.) 

kann daher nicht erfolgen. Die beiden anderen Enden des Darmes 
sind an Glaskanülen befestigt, die auf Ständern stehen. Die gerad¬ 
linige Schlinge stellt das Vas afferens, die gewundene das Vas 
efferens dar. Es ist nun klar und experimentell erwiesen, daß 
man diesen „Arteficial glomerulus“ nur von der Seite seines Vas 
afferens her unter stärkerem. Druck füllen kann. Kehrt man die 
Stromrichtung um, so werden die gewundenen Schlingen die gerade 
abschnüren, also die Strömung behindern, resp. aufheben. 

Im menschlichen Glomernlus (Fig. 2) kann eine rückläufige 
Strömung, d. h. in der Richtung vom Vas efferens zum Vas afferens, 
nicht erfolgen, weil der ganze Gefäßknäuel des Malpighi’schen 
Körperchens in die Bowman’sche Kapsel eingestülpt istund 
das engere Vas efferens in der Mitte des Knäules entspringt 

Bowman und C. Ludwig zeigten an der Hand von Injek¬ 
tionsversuchen, daß infolge davon der Knäuel sich nicht vom Vas 
efferens her füllen läßt. Die eindringende Masse dehnt die 
zentralen Partien zuerst aus und verlegt sich damit 
den Weg zu den oberflächlichen Schlingen. 

1) Amer. Joura. of Phys. 1905, 18. 

2) Das Kapselepithel geht an der Eintrittsstelle der Gefäße in das Knänel- 
Synzythium über. 
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Es ist einleuchtend and mag an dieser Stelle hervorgehoben 
-werden, daß die Differenz in der Weite von Vas efferens und 
afferens, die für die physiologische Funktion des Glomerulus von 
fundamentaler Bedeutung ist, unter pathologischen Verhältnissen, 
wenn sich nämlich die Lumendifferenz vergrößert, eine besondere 
Bedeutung gewinnen kann, weil dann auch in der normalen Strom¬ 
richtung, z. B. durch die Bildung von ventilartigen Abknickungen, 
Strömnngshindernisse eintreten müssen. 



Fig. 2. (Menschlicher Glomerulus; schematisch.) 


Das Vas efferens löst sich in das Netz der Arteriolen und 
Kapillaren auf, das die Bindenkanälchen umspinnt. Die Kapillar¬ 
maschen sind auf der ganzen Strecke des Bindenverlaufes weit, 
um innerhalb der Markstrahlen bedeutend enger zu werden. B o w m a n 
nannte den Kapillarplexus um die Bindenkanälchen das große 
Blutreservoir derNiere. Die Kapillaren vereinigen sich zu Venolen 
und schließlich allmählich zum Venensystem der Niere. „Die an 
sich mäßig zu veranschlagende Spannung in den Kapillaren der 
Bindenplexus wird von Seiten der Arterien aus verhältnismäßig 
geringen Veränderungen unterworfen, teils wegen der Einschaltung 
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der Glomeruli, in denen die Widerstände mit der Geschwindigkeit 
rasch wachsen müssen, teils wegen der Leichtigkeit des Abflusses 
in die größeren Nierenvenen. Dagegen kann die Spannung 
in diesen Kapillaren eine starke Steigerung erfahren 
durch Widerstände in den Venen und durch Widerstände 
in der Bahn des Harnstroms.“ 

Da der Harn auf seinem Wege den engeren Abschnitt des 
Harnkanals in der Marksubstanz zu passieren hat,' so wird er bei 
reichlicher Absonderung in den Tubulis contortis der Rinde eine 
Spannung annehmen, durch welche diese Kanälchenteile gedehnt, 
die Venen in der Rinde komprimiert werden, die Nierenkapsel ge¬ 
spannt wird. Die Harnabsonderung nimmt dann ab. Erst wenn 
Harn abgeflossen ist, kann die Harnsekretion wieder zunehmen. 
Hierin ist, abgesehen von Änderungen durch Variation des Blut¬ 
drucks, eine Selbststeuerung der Niere zu erkennen, die 
natürlich unter pathologischen Verhältnissen pathologische Formen 
annimmt. Steigt der Druck in den Venen, so erfolgt wiederum 
eine Stauung des Harns, weil die erweiterten Venenbündel die 
zwischen ihnen hindurchtretenden Enden der Rindenkanälchen 
komprimieren. ' . 

Was geschieht nun, wenn der Harnfluß aus der Niere durch 
den Verschluß eines Ureters eine Behinderung erfährt? 4 ) Zweifellos 
wird dann so lange Harn abgeschieden, bis der ganze verfügbare 
Raum — Nierenbecken -J- Harnleiterstück — prall gefüllt ist. Die 
Harnabscheidung hört aber nicht auf, denn sie dehnt ja sogar den 
Ureter und das Nierenbecken ganz allmählich und immer mehr und 
mehr aus. Nur muß dies jetzt unter höherem Druck er¬ 
folgen, den natürlich das Herz aufzubringen hat, da 
es sich um einen Dauerzustand handelt. — Die hydronephrotische 
Niere funktioniert weiter, auch wenn bereits namhafte Ver¬ 
änderungen ihrer Form, Größe und Struktur eingetreten sind. 

Kann sich aber, und das ist eine notwendige Voraussetzung 
für die Entwicklung der weiteren Veränderungen, der Druck des 
angestauten Harnes nach aufwärts — in die Niere — fortpflanzen, 
breitet sich die Drucksteigerung auf die Mark- und 
Rindenkanälchen und auf den ganzen harnbereitenden Apparat aus? 

Auf diese Frage geben uns experimentelle und klinische Er¬ 
fahrungen eine eindeutige, befriedigende Antwort: Jede Druck* 


1) Die ersten Arbeiten über den Einfluß von Widerständen auf die Nieren* 
absonderung kamen gleichfalls aus der Schule C. Ludwig’s (M. Herr mann 1. c.)- 
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Erhöhung pflanzt sich tatsächlich vom Ureter bis in die Niere fort, 
und zwar über die Tubuli contorti hinaus, wie schon Cohn heim 
gelehrt hat, bis in die Räume innerhalb der ßowman’sehen 
.Membranen in den Glomerulis. 


Fig. 3. (Glomerulus bei Harnstauung; stark verändertes Vas afferens.) 

Dies bestätigten später Versuche von Blum 1 ) an Leichen- 
nieren, ferner Experimentalstudien von Wossidlo 2 ) über die 
Füllung des Nierenbeckens, Untersuchungen von Roes sie 8 ) und 


1) Arch. f. klin. Chir. 103. 

2) Zeitschr. f. Urol. 1914 und Arch. f. klin. Chir. 103. 

3) Münchener med. Wochenschr. 1911, 5. 
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vor allem die pyelographischen Befände von Troeil 1 ), Rehn 8 > 
u. a. Die eingespritzte Silberlösung ist bis zur Rinde vorgedrungen,, 
hat hier sogar die Bowman’sche Membran der Glomernli durch¬ 
brochen und neben peripherer Entzündung zentrale Verödung der¬ 
selben hervorgerufen. 

Ferner hat Ekehorn gezeigt, daß bei Prostatikern mit 
Retention Bakterien durch die Harnkanälchen bis in die Glomeruß 
hineingepreßt werden können. — 

In dem mikroskopischen Präparate der Niere, die eingangs 
geschildert wurde, (Fig. 3) sind die Räume der Bowman’sche» 
Kapseln erweitert, manche von ihnen mit Harn gefüllt, insoweit 
nämlich dieser Inhalt nicht bei der Anfertigung der Schnitter 
herausgeronnen und nur die Erweiterung des Kapselraumes zurück¬ 
geblieben ist. Diese Erweiterung der Kapselräume, sowie di& 
Kompression der Glomerulusschlingen bei Harnstauung und durch 
Ureterenunterbindung ist von Ponfick*) sehr genau beschriebe» 
worden. Er und vor ihm namentlich Cohnheim haben die weitere» 
Folgen dieses Zustandes studiert und ausführlich erörtert. 

Es ist nun nach den früher beschriebenen Verhältnissen zu 
erkennen, daß ein solcher Zustand in der Niere eine Steigerung- 
des arteriellen Blutdrucks, und wenn er länger bestehen bleibt, 
eine Hypertrophie des linken Ventrikels zur Folge haben muß. 

Zunächst werden nämlich die Harnkanälchen in der Mark¬ 
substanz erweitert, prall gefüllt und komprimieren die Venenwurzel» 
in den Papillen, welche auch vom Nierenbecken aus komprimiert 
werden, sowie die Venulae rectae und Venae arciformes. Dazu 
kommt als sehr wichtiges Moment, das E. Kornitzer 4 ) hervor¬ 
hebt, die Zerrung, Dehnung und Flachpressung der Hauptgefäße 
— Arterie und Vene*— im Nierenbecken. Da auch die Arterie 
komprimiert wird, ist die Niere blässer, doch macht sich die Druck¬ 
wirkung an der Arterie im ganzen genommen naturgemäß weniger 
geltend als an der Vene 6 ). Indem die Erweiterung der Harnwege 
nach aufwärts über die Sammelröhrchen bis in die gewundenen 
Kanälchen weiter schreitet, wird das große Blutreservoir der Niere, 
das die Rindenkanälchen umspinnt, komprimiert. Die rückläufige 

1) Fol. urolog. VIII. 

2) Zeitschr. f. urbl. Chir. IV. 

3) Ziegler ’s Beiträge Bd. 59, 60. 

4) Sitzung der Ges. f. inn. Med. u. Kinderheilkunde iu Wien, 4. Mai 1922: 
u. Zeitschr. f. urol. Chir. IX. 

5) S. Lindemann (Zeitschr. f. klin. Med. 34): Mach plötzlicher Atresie des 
Ureters tritt zuerst Yenöse Stase ein, dann Ischämie, manchmal Ödem. 
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Dracksteigerung pflanzt sich in den durchaus klappenlosen Venen 
ganz unbehindert fort. 

Auf die Glomeruli wirken nun von rückwärts her zwei 
Druckfaktoren ein, und zwar erstens der Druck des sich stauenden 
Harns, der die Giomerulusschlingen zusammendrückt, zweitens der 
erhöhte Venendruck, der sich aus dem ganzen renalen Venensystem 
in die Verzweigungen der Vasa efferentia und über diese in das 
Wundernetz hinein fortpflanzt 1 ). 

Wir haben aber gehört, daß die rückläufige Beeinflußung der 
Glomerulusströmung die Tendenz hat, diese Strömung zum Still¬ 
stände zu bringen. Es muß daher, sofern die Nierenfunktion nicht 
Stillstehen soll — und sie geht ja, wie. die Harnabscheidung uns 
lehrt, weiter — eine anscheinend gewaltige Erhöhung des Strömungs¬ 
druckes 2 3 * * * * ) im yas afferens eintreten 8 ). 

Diese Druckerhöhung in den Vasa aft'erentia setzt, da sie 
dauernd bestehen bleibt, und dies ist unter den vorliegenden Ver¬ 
hältnissen der Fall, eine andauernde Mehrleistung des Herzens 
voraus und bedingt dadurch allmählich die Hypertrophie desselben. — 

Wir sehen also, daß die Aufeinanderfolge von rein 
mechanischen Einflüssen als die Veranlassung der Herz¬ 
hypertrophie bezeichnet werden kann. 

Es muß natürlich betont werden, daß bei diesen Vorgängen 
alsbald auch andere Momente, reflektorischer, vasomotorischer, 
chemischer, physikalischer Art, zur Geltung kommen, denn die Er- 


1) Die weiteren Folgen der Ureterabbindung für die Niere haben Cohn- 
heim, Ponfick, zuletzt E. Eornitzer (1. c.) beschrieben. — In dem vor¬ 
liegenden Falle ist zu berücksichtigen, daß die Entwicklung der Herzhypertrophie 
in ein Stadium fällt, in dem der Ureter noch nicht ganz verschlossen war. Daher 
sind auch die Nierenveränderungen in einem Frühstadinm verblieben. 

2) Nicht die Blutgeschwindigkeit ist für die Harnsekretion maßgebend, son¬ 
dern der Blutdruck. Senkt man z. B. den Blutdruck eines Versuchstieres durch 
Chloroformiernag herab, so sinkt die Harnabscheidung bedeutend, während die 
Nierenzirkulation nur eine geringe Verlangsamung erfährt. 

3) Verschiedenheiten werden sich im Einzelfalle je nach der Anlage der 

„Kollateralen“ ergeben. Es ist möglich, ja'sehr wahrscheinlich, daß das verschiedene 

Verhalten des Blutdrucks bei manchen anscheinend analogen Nierenveränderungen, 
z. B. das Ausbleiben einer Blutdrucksteigerung in Fällen, wo sie nach der Er¬ 

fahrung sonst aufzutreten pflegt, mit der größeren Zahl, der vorhandenen 

„Kollateralen“ (Hamas capsularis, Köllicker, C. Ludwig’scher Ast, vom Vas 

afferens abgehend, direkter Endast der Arteriä interlobnlaris) zusammenhängt. — 
S. darüber: Dehoff, Virchow’s Arch. 228; Steinach u. Golubew, Sitzber. d. 
Akad. d. Wiss., Wien 1890; Johnston, Anat. Anzeiger 16, 1899; auch schon 
Meyer u. Gottlieb, „Die experimentelle Pharmakologie“, S. 297. 
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klärung schwieriger Probleme der Biologie wird na h eir^ea schönen 
Aussprache Friedrich Müll er's 1 2 oft auf rein mechanischen 
Wegen versucht bis man erkennt da6 dies nicht L:nreicht daß 
das Problem verwickelter ist und auch andere bir:irische Faktoren 
hineinspielen. 

So ist es auch hier, doch spricht der ganze GefkSäufbin. sowie 
die Korrelation von Sekretion und Zitkoia ion in c-r Niere dem 
mechanischen Momente ans* Leinend die führende Bolle zn. 

Jedenfalls erkennen wir klar ond deutsch — und darauf 
kommt es mir bei dieser Dailegmg Lanptsächüv-h an — daß 
bei Harnstannng namhafte Blntdrucksteigerung and 
schließlich Herzhypertrophie sich entwickeln, wenn 
bloß funktionelle Änderungen der Niere eintreten, 
ohne daß das Nierenparenchym eine wesentliche 
strukturelle Veränderung zeigen müßte. 

An dem mikroskopischen Präparate der Niere Fig. 3), ist 
die Genese von Blutdrncksteigernng ond Herzhypertrophie ana¬ 
tomisch anscheinend unmittelbar festzustellen, und zwar an der 
Erweiterung, Veränderung und Verdickung der Vasa 
afferentia, die man wohl als direkte Folge des erschwerten 
Glomerulusdurchflnsses auffassen darf, denn das Vas affereos hat 
ja ohne Zweifel den heftigsten konzentrierten Anstorm der Druck- 
steigerong ansznhalten. 

Es gibt nun. wie schon erwähnt, eine Beihe von klinischen 
Erfahrungen, die gleichfalls anf den Zosam menhang zwischen Harn- 
stannng einerseits, Blntdroeksteigerung und Herzhypertrophie 
andererseits hinweisen. 

Bei Stenosen der Drethra, Prostatahypertrophie, komprimierenden 
Tamoren wird schon frühzeitig BlutdrQcksteigeruDg beobachtet, die 
— und das ist eben wichtig — mit der Beseitigung der Harostaunng 
wieder verschwindet.*) Eine der letzten Publikationen über den 
Einfluß des Widerstandes im Harnabflüsse anf die Nierentätigkeit 
mit zahlreichen Literatnrangaben stammt von v. Monakow u. 
Mayer. 3 ) Die Autoren heben hervor, daß diese Hypertonie nicht 
durch organische Nierenverändernngen bedingt ist, sondern anf einer 
Störung der Nierenfnnktion beruhen dürfte, da sie nach Ent¬ 
leerung des Harnes vorübergeht. 4 ) Der Einfluß der Schmerzen 

1) Münchener med. Wochenschr. 1922, 18. 

2) Adrian, Zeitschr. f. UroL 1910, 4. 

3) Deutsches Arch. t klin. Med. 128. 

4) Würde es sich um einen rein reflektorischen Vorgang handeln, so müßte 
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während der Harnretention ist als auslösendes Moment der Blut¬ 
drucksteigerung gleichfalls nicht zu erwägen, da dieselbe auch bei 
langsamer Blasenfüllungohne bewußte Empfindung zustande 
kommt. 

Die klinischen Befunde sind in den Fällen, die uns hier 
beschäftigen, maßgebender als experimentelle Erfahrungen, weil die 
Harnabflußbehinderung, z. B. bei wachsenden Tumoren, ganz all¬ 
mählich beginnt und ansteigt, u. zw. in einer Weise, die durch das 
chronische Experiment niemals erreicht und nachgemacht werden 
kann. — Der Tierversuch bietet dafür wieder einfachere Verhält¬ 
nisse und gestattet das Studium der Veränderungen in den Anfängen 
ihrer Entwicklung und dadurch einen besseren Einblick in den 
Modus der Entwicklung. — 

Die Harnstauunggeht mit Störungen der Nierenfunktion, 
u. zw. der verschiedenen Partialfunktionen der Niere, einher. 

Als solche beschreiben u. a. Oswald Schwarz 1 ) tubuläre 
Hyposthenurie, Leo Schwarz Erhöhung der Nierendurchlässigkeit 
für Zucker, Caulk und Fischer 2 ) Verminderung der N- 
Abscheidung, Krauss Steigerung des Harnsäurespiegels im Blute. 

Es ist nun überaus bemerkenswert, daß die nämlichen Störungen 
der Nierenfunktion, vereinzelt oder kombiniert, mehr oder weniger 
deutlich, aber immer erkennbar, als die Begleiterscheinungen 
der renalen Sklerose auftreten, u. zw. ausnahmslos in allen 
Fällen, die man je nach der Auffassung des betreffenden Autors 
als rote Granularatrophie der Niere, als blande Nierensklerose, als 
Zirrhose der Niere, als vaskuläre Nierensklerose, als essentielle 
Hypertonie zu bezeichnen pflegt. 

Es sind in ihrer Gesamtheit jene Fälle von andauernder 
Hypertonie, bei denen, zumal wenn die anatomischen Veränderungen 
der Niere nicht weit vorgeschritten sind oder das „gewohnte Harn¬ 
bild“ fehlt, der renale Ursprung der Hypertonie noch immer 
diskutiert wird. Während nämlich die eine Gruppe von Autoren 
die Ansicht vertritt, daß alle andauernden Hypertonien renalen 
Ursprunges seien, 8 ) sind die anderen der Meinung, daß es andauernde 

die Drucksteigerung nach Beseitigung der Harnstannng prompt schwinden, was 
aber nicht der Fall ist. 

1) Zeitschr. f. exp. Path. u. Ther. 16; Wiener med. Wochenschr. 1914, 13. 
und Zeitschr. f. Urol. 1914. 

2) Surg, gyn. and obstetr. 30. 

3) Harpuder z. B. (Deutsches Arch. f. klin. Med. 129) weist an einem 
Material von 1165 Fällen nach, daß es keine andauernde Blutdrucksteigerung gibt 
ohne Nierenschädigung. 
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Blutdrnckst eigerungen gebe, dienichtvon derNiere ihren Aus¬ 
gang nehmen, weil angeblich klinische Zeichen fehlen, welche auf 
eine Erkrankung der Niere hindeuten. 

Für die Erstgenannten gehören die anfänglichen 
Gefäßveränderungen immer der Niere an und sind die 
(arteriosklerotischen) Veränderungen in den anderen Organen eine 
Folgeerscheinung der Nierenschädigung. Die zweite Gruppe der 
Autoren betrachtet Arteriosklerose der Organe und der Niere im 
großen und ganzen als verschieden lokalisierte Reaktionen des 
gesamten Gefäßsytems auf dieselbe Schädigung, die aber nicht in 
der Niere ihren Ausgangspunkt hat. 

Die Divergenz der Meinungen würde sieb vielleicht beseitigen 
und zugunsten der renalen Theorie schlichten lassen, wenn man 
sich stets vor Augen hielte, daß, wie gezeigt wurde, funktionelle 
Störungen und damit einhergehende ganz geringe, man könnte 
beinahe sagep, unscheinbare und jedenfalls makroskopisch nicht 
sichtbare Veränderungen der feineren Nierenstruktur hinreichen, 
um mächtige Blutdrucksteigerungen und Herzhypertrophien herbei¬ 
zuführen, resp. zu erklären. 1 ) Die Experimente zur Erzeugung 
von einseitigen Hydrönephrosen und die klinischen Folgen der 
chronischen Harnstauung auf das Herz und die Gefäße sind 
anscheinend eine Brücke für diese Verständigung.' 

Es ist jedenfalls bemerkenswert, daß chronische Harnstauungen 
immer Hypertonie bedingen r daß alle Prostatiker schließlich 
„Schrumpfnieren“ haben, und daß die anfänglichen Nierengefäß- 
Veränderungen bei chronischer Harnstauung jenen im Beginne der 
„benignen Nierensklerose“ ganz auffallend gleichen. 

Hier wie dort steht im Anfänge des Prozesses die Erwei- 


1) Die Argumentation, daß die Entfernung einer ganzen Niere den Blut¬ 
druck nicht steigert, ja daß sogar die Entfernung beider Nieren in dieser Hin¬ 
sicht nur verhältnismäßig wenig ausgibt, beweist natürlich gar nichts gegen den 
renalen Ursprung jeder andauernden Blutdrucksteigerung. Es kommt nämlich in 
der Versuchsanordnung darauf an, die Widerstände in einer weiter funk¬ 
tionierenden Niere zu erhöhen. Bis zu einem gewissen Grade wird des¬ 
halb die Drucksteigerung um so größer sein, je mehr funktionierendes Nieren¬ 
gewebe noch vorhanden ist. 

Es bleibt daher auch die Abbindung einer Nierenarterie ohne besonderen 
Effekt auf den Blutdruck, ebenso die Abbindung der Nierenvene, nicht aber die 
Einengung des Nierenstieles, die Einschaltung von Nieren in den Kreislauf, deren 
Kapillaren durch lange Abklemmung thrombosiert sind (Thoma, Virchow’s Arch. 
177), schließlich auch nicht die Einengung der Nierenarterie (Katzenstein, 
Virchow’s Arch. 182). 
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terung und Veränderung des Vas afferens im Mittelpunkte 
der Erscheinungen, *) so daß wir fast unwillkürlich zur Annahme 
geleitet werden, als ob beiden Erkrankungsformen ursprünglich 
eine zumindest gleich lokalisierte Veränderung der Nierenfunktion 
zugrunde liege, die man stromabwärts vom Glomerulus zu 
Sachen hat. Hier wie dort sind funktionelle Störungen der Niere 
(tubuläre Hyposthenurie, Hypercholesterinämie), a ) Labilität der 
Nierenfunktion, ®) Erhöhung des Blutzuckergehaltes, 4 ) Empfindlich¬ 
keit gegen Kochsalz und meist auch gegen Wasser, Erhöhung des 
Beststickstoffgehaltes im Blute 5 ) die charakteristischen klinischen 
Symptome. 

In beiden Fällen, d. h. auch bei der renalen Sklerose, beginnt 
also die Störung anscheinend jenseits der Glomeruli, bringt zunächst 
das Vas afferens durch den Strömungswiderstand im Glomerulus 
zur Erweiterung 6 ) und geht erst in einer zweiten Zeitetappe 


1) Im Sinne dieser Auffassung spricht die von Löh lein (Hed. Klinik, 1916, 
28 und a. a. 0) betonte Tatsache der maximalen Erweiterung des Vas 
afferens bei reinen Hypertonien (blanden Sklerosen) und des dann erst er¬ 
folgenden Übergreifens des Prozesses auf die ersten Verzweigungen fast eines 
jeden Glomerulus. — Fahr (Virchow’s Arch. 226, Berliner klin. Wochenschr. 
1931, 27 und a. a. 0.) betont, daß die Nierengefäßveränderungen überwältigend 
früher auftreten und stärker ausgesprochen sind als die übrigen; es bleiben auch 
gerade die Präkapillaren des für den Gefäßtonns so wichtigen Splanchnikus- 
gebietes auffallend verschont. — Nach Fahr ist bei der renalen Sklerose immer 
die Hyalinisierung an den Vasa afferentia am meisten aus¬ 
gesprochen. Oft ist das Vas afferens „seeartig“, und man sieht, wie die 
Hyalinisierung vom Vas afferens ans auf die Glomerulusschlingen übergreift. 
Auch Jores (Deutsches Arch. f. klin. Med. 94, Virchow’s Arch. 178, S. 367 und 
a. a. O.) betont die frühzeitigen Veränderungen am Vas afferens und 
schon vorher Aufrecht die Abnahme der Elastizität der Vasa affe¬ 
rentia, sowie Ziegler (Deutsches Arch. f. klin. Med. 25) obliterierende 
Prozesse an diesen Gefäßchen. 

2) A. Hahn u. E. Wolff, Zeitschr. f. klin. Med. 92. 

3) 0. Klein (Deutsches Arch. f. klin. Med. 138); Deutsche med. Wochen¬ 
schr. 47, 1921. 

4) Hitzenberger u. M. Richter-Quittner, Wiener Arch. f. inn. Med. II, 
ebenso Härle, Zeitschr. f. klin. Med. 92. 

5) Schlayer, Münchener med. Wochenschr. 1912, und a. a. 0. und Klein, 1. c. 

8) Herxheimer (Verh. d. Deutschen path. Ges. 15) . . „immer erkennt 

.man, daß eine Erschwerung des Glomerulusdurchflusses besteht.“ — 

Wir sehen es in der Klinik jeden Tag, wie eine Blntdrucksteigerung (Über¬ 
druck) verschwindet, wenn die behinderte Glomerulusdurchblutung wieder her- 
gestellt wird, wenn z. B. eine befreiende Nierenblntuhg eintritt oder die 
erlösende Harnflut einsetzt. — 

Auch Volhard (Handb. f. inn. Med. III) hebt hervor, daß die Hauptwider- 
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— nunmehr gleichfalls in anatomisch kenntlicher Weise — auf 
die weniger exponierten und den Überdruck besser verteilenden 
Gefäßschlingen des Glomerulus über, an denen sich dann allmählich 
mehr und mehr die Folgen der verschlechterten arteriellen Blut¬ 
versorgung bemerkbar machen. 

Die Übereinstimmung geht so weit, daß man veranlaßt sein 
kann, den Ursprung der Veränderungen bei der renalen Sklerose 
in Störungen der Harnbereitung unterhalb der Glomeruli 
zu suchen, da wo das spezifische, sezernierende Nieren¬ 
gewebe sich befindet, wenn man sich auch über den Modus 
dieser Störung vorläufig ein anschauliches Bild noch nicht entwerfen 
kann. Man darf nur vermuten, daß zunächst die Selbststeuerung 
der Niere durch die Änderung der Nierensekretion andauernden, 
beeinträchtigenden Einflüssen, welche auf die Glomeruli zurückwirken, 
unterworfen wird. Immer aber muß man sich vergegenwärtigen, 
wie sehr Nieren Zirkulation und Harnsekretion einander 
gegenseitig beeinflussen. In keinem zweiten Organe unseres 
Körpere sind ja spezifische Funktion und Zirkulation so innig, so 
unmittelbar, in so lebenswichtiger, fundamentaler Weise verflochten 
wie in der Niere. Wer dieses gegenseitige Verhältnis nicht 
berücksichtigt, wird leicht in den Fehler verfallen, daß er die 
Selbständigkeit der Gefäße überschätzt. Man kann nämlich mancher 
herrschenden Lehre den Vorwurf nicht ersparen, daß sie die früher 
vielleicht zu wenig beachteten arteriellen Gefäßeimallgemeinen, 
im Falle der Niere im besonderen, zu sehr in den Vordergrund 
schiebt und den primären Störungen an den Organen, in den Organ¬ 
funktionen, und in der Korrelation von Organfunktionen, auf die 
namentlich Eppingerso nachdrücklich hinweist, zu wenig Aufmerk¬ 
samkeit zuwendet. 1 ) — 

Zum Schluß komme ich noch mit wenigen Worten auf die über 
das ganze arterielle Gefäßsystem verbreitete, verhältnis¬ 
mäßig seltene Erkrankungsform zurück, die zumeist schon in 
jüngeren Lebensjahren, zuweilen anscheinend familiär, auftritt und 


stände der Nierenstrombahn vielleicht jenseits der Glomeruli liegen. „Das er. 
weiterte Vas afferens wird oft blutlos gefunden, weil das Blut, das in den 
Glomerulus nur schwer einströmen kann, nach anderen Bich¬ 
tungen ausweicht.“ „Über den Vorgang, der dem Blute den Eintritt in den 
Glomerulus verwehrt, sind wir leider noch nicht genügend unterrichtet.“ 

1) Diese Lehrön übersehen auch gänzlich die Bedeutung der kleinsten Venen 
für den allgemeinen Kreislauf und einzelne Bezirke desselben. (Siebe u. a. 
H. Mautner u. E. P. Pick, Biochem. Zeitschr. 127, H. 1/6.) 
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mit Obliteration von mittleren und kleineren Gefäßästen, sowie 
Gangrän der von diesen versorgten Körperteile endigt. Sie beruht 
auf Intimawucherungen (und Mediaveränderungen) im Sinne der von 
Friedländer 1 ) zuerst beschriebenen Endarteriitis obli- 
terans. 2 ) 

Ich erwähne diese Erkrankungsform, deren Genese noch 
unklar ist, weil sie, trotzdem sie das ganze Gefäßsystem ergreift, 
und bei ihr alle palpablen arteriellen Gefäße verengt befunden 
werden, ohne namhafte Blutdrucksteigerung einhergeht. 
Ich möchte glauben, daß die so oft zitierte „Gull und Sutton’sche“ 
Arterienerkranknng mit ihr identisch ist und nur in mißverstandener 
Weise von manchem Autor in das Kapitel der „Arteriosklerose“ 
einbezogen wird. — (Funktionelle) Störungen der Nierentätigkeit 
pflegen in diesen Fällen nach meiner Erfahrung vollständig zu 
fehlen. — 


1) Zentral«, f. d. med. Wiss. 1876, 14, S. 65. 

2) Solche Fälle haben n. a. Winiwarter (Langenb. Arch. 23), Hocben- 
egg (Wiener med. Jabrb. 1885, 4, S. 570), Zoege-Mantenffel (20. Kongr. d. 
Deutschen Oes. f. Chir.), Jaesche (Langenb. Arch. 6), Burow (Virchow’s Arch. 
38), C. Sternberg (Wiener klin. Wochenschr. 1895), Haga (Virchow’s Arch. 
152), Edg. Weiß (Deutsche Zeit sehr. f. Chir. 1895, 40), Will (Berliner klin. 
Wochenschr. 1886, 17), Wwedensky (Langenb. Arch. 67) beschrieben. 
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Aas der medizinischen Klinik Lindenbarg der Universität Köln 
(Direktor: Prof. Dr. Moritz). 

Über die £ncephalographie nach Bingel. 

Von 

Eduard Schott and Josef Eitel. 

(Mit 11 Abbildtmgen.) 

Um Erfahrungen mit Bingel’s (1) (2) (3) interessanter Ence- 
phalographie zu sammeln, haben wir Untersuchungen am ana-' 
tomischen Modell, an der Leiche, an Gehirnkranken und auch 
einigen Gehirngesunden vorgenommen. 

In der Technik haben wir ans im Beginn der Versuche an die 
ursprünglichen Vorschriften von Bingel gehalten. Wir gaben den 
Patienten nüchtern Morphium oder Veronal, punktierten im Sitzen, 
sorgten für Gleichbleiben des zunächst durch Heben und Senken des 
Auslauftrichters festgestellten Lumbaldruckes. Die von Bingel nachträg¬ 
lich (2) angegebene Methodik des Einstechens zweier Nadeln haben wir 
nicht zur Anwendung gebracht. 

Wir sind späterhin dazu übergegangen, statt der atmosphärischen 
Luft Sauerstoff zu verwenden und haben uns dabei folgenden Verfahrens 
bedient. Einstich einer gewöhnlichen Lumbalpunktionsnadel zwischen 
3. und 4. Lendenwirbel. Nach Entfernen des Mandrins wird auf die 
Öffnung ein gutschließender Dreiweghahn eingesetzt. Das eine Ende 
des Dreiweghahns führt zu dem Steigrohr, welches den Trichter nach 
Angabe von Bingel trägt. Die zweite Öffnung deB Dreiweghahns 
steht in Verbindung mit einem System von zwei Flaschen, von denen 
die eine mit Sublimatlösung, die andere mit 0 2 gefüllt ist. Durch An¬ 
heben der einen Flasche fließt Sublimat in die Sauerstoffflasche über, 
und es wird jeweils 5—10 ccm Sauerstoff in den Lumbalsack unter ge¬ 
lindem Druck eingeblaBen. Die Vorrichtung funktioniert sehr einfach. 
Man braucht nur bei entsprechender Stellung des Dreiweghahns eine ab¬ 
gemessene Menge Sublimatlösung überfließen zu lassen, dann den Hahn 
umzustellen und abzuwarten, bis die entsprechende Menge Liquor ab¬ 
geflossen ist; durch Niedrigerstellen des Trichters wird dann der ur¬ 
sprüngliche Druck wieder hergestellt. 

An der Leiche haben wir bisweilen große Mengen Liquor abge- 
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lassen, mehrmals allen Liquor (80—150 ccm) durch Luft ersetzt. Heim 
Lebenden ist die Menge der einzulassenden Luft sehr davon abhängig, 
wieviel der Pat. verträgt. Starke Kopfschmerzen, Blässe, schlechter Puls 
halten davon ab, mehr Luft einzublasen als unbedingt zum Herstellen 
der Kontraste erforderlich ist. 

Das Einperlen der Luft wurde durch Auskultation am Schädel kon¬ 
trolliert. Es vergeht verschieden lange Zeit, 5—10", vom Einlassen der Luft 
bis zum auskultatorischen Nachweis. Alle unsere Pat. haben das Ein¬ 
dringen der Luft in den Schädel gespürt. Wir haben oft vor erneutem 
Einla8Ben von Luft eine Pause gemacht und haben den Pat. im Unklaren 
darüber gelassen, was jeweils geschah; aber prompt mit jedem Einperlen von 
Luftblasen äußerten die Pat. Beschwerden verschiedener Art (s. unten). 

Nach Vollendung der Einblasung nahmen wir, wenn angängig, zu¬ 
nächst eine Durchleuchtung vor. Die Möglichkeit in verschiedenen' Sich¬ 
tungen zu durchleuchten, wie wir es gerne getan hätten, ist bei den 
allermeisten Pat. eingeschränkt dadurch, daß ihr Zustand nach der Luft¬ 
einfüllung derartig ist, daß man sie nicht gerne nach vielen Sichtungen 
bin bewegt. 

Wir haben immer vor der Luftfüllung Kontrollaufnahmen im sagit- 
talen und transversalen Durchmesser gemacht. Bei der Sagittalaufnahme 
legten wir nach Vorschrift von Bingel den Kopf leicht erhöht. Den 
Zentralstrahl stellten wir, nicht wie Bingel angibt, einige cm oberhalb 
der Nasenwurzel ein, sondern in Augenbrauenhöhe. Bei den seitlichen 
Aufnahmen stellten wir oberhalb des äußeren Gehörganges in Höhe des 
oberen Sandes der Ohrmuschel ein. Die Wahl dieser Durchlenchtungs- 
richtung war das Ergebnis der Studien am anatomischen Modell. 

Besonders ausdrucksvoll- schien am Modell die vollständige Flächen- 
Projektion des Veutrikelsystems auf die Gehirnbasis, wie sie durch cranio- 
kaudalen Strahlengang zu erreichen wäre. Derartige Aufnahmen haben 
wir in der Art versucht, daß wir den zentralen Strahl etwa in der Höhe 
der Nasenöffnung einstellten und den Kopf stark nach rückwärts beugten. 
Hierbei zeigt sich aber, daß die Schattengebung der Nasen-Nebenhöhlen 
das Ventrikelbild sehr störend verdeckt; dazu kommt die technische 
Schwierigkeit einer Fixierung des Kopfes in dieser Stellung. Der Ver¬ 
such, die Ventrikel von oben her auf das Hinterhaupt zu projizieren 
mißlang gleichfalls. 

Die Deutung der bei sagittaler wie bei frontaler Durchleuchtungs¬ 
richtung gewonnenen Bilder des Ventrikelsystems erwies sich von 
vornherein als nicht ganz so klar wie es nach der Beschrei¬ 
bung von Bingel scheinen könnte. Wir haben daher zunächst 
Projektionsbilder nach dem von Heiderich konstruierten Modell 1 ) 
hergestellt, welches uns Herr Prosektor Dr. Örtel in dankens¬ 
wertester Weise zur Verfügung gestellt hat. 


1) Käuflich bei Dr. F. Krantz, Bonn; in stereoskopischen Bildern in J. F. 
Bergmann’s Verlag, München 1921, erschienen. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141 . Bd. 9 
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Das Modell zeigt einen Kopf aus Gips. Eine Hälfte des Schädel» 
kann getrennt naoh Schädelkapsel, Hirnteilen und Ventrikelsystem ab¬ 
genommen werden. Das Ventrikelsystem selbst ist aus Metall dargestellt 
und läßt sich ebenso wie die Stammganglien getrennt herausnehmen und 
betrachten. Schattenrisse des Ventrikelsystems, die den Röntgenbildem 
nach Luftfüllung entsprechen, kann man entweder durch Schattenbildung 
mit Lampen- oder zerstreutem Tageslicht oder vor dem Röntgenschirm 
zur Anschauung bringen. Bei der Betrachtung vor dem Röntgenschirm 
muß man den Linsen- und Schweifkern herausnehmen, da diese ans dem 
gleichen Metall wie das V.S. gefertigt sind. Der Thalamus opticus ist 
durchsichtig und kann eingesetzt bleiben. Derartigen Projektionen ent¬ 
stammen die folgenden Abbildungen. 

Fig. 1 zeigt in der ausgezogenen Linie einen Schattenriß des 
V.S. in der Aufsicht von der Mitte her. Es geht aus der Be¬ 
trachtung der Figur unmittelbar hervor, welche Teile der Stamm¬ 
ganglien bei der Betrachtung von der Seite her durch Ventrikel¬ 
schatten bzw. Luftfüllung verdeckt werden und welche Teile zur 
Anschauung kommen. Es wäre naheliegend anzunehmen, da& 
eine Vergrößerung der Stammganglien Stirnteil und Unterhorn der 
Ventrikel auseinanderdrängt, atrophische Prozeße dagegen zu einer 
Verkleinerung des Abstandes zwischen beiden führen, so daß man 
dann aus Bildern in Seitenansicht einen Schluß auf die Größe, bzw. 
Größenveräuderungen der Stammganglien zu ziehen imstande wäre. Vor 
einem solchen Vorgehen müssen wir warnen, denn wenn man da» 
V.-Modell nur ein ganz klein wenig um seine Längsachse dreht,, 
sieht man, wie der Schatten der Stammganglien (Abstand f in 
Fig. 2) seine Größe erheblich ändert; er wird sofort viel kleiner 
oder größer, je nachdem ob man die Stirne oder das Kinn des Modells- 
dem Beschauer nähert. Bedingt wird dieses Verhalten wesentlich 
dadurch, daß das V.-Dreieck und Unterhorn spiralig in die Hirn¬ 
substanz lateralwärts sich erstrecken, bei Bewegungen der Glabello- 
occipitalachse also einen größeren Weg machen müssen wie di&~ 
medialen Teile des V.S. Diese Fehlerquelle muß bei der Aus¬ 
wertung der Bilder berücksichtigt werden. 

Der Abstand e in Fig. 2 entspricht der größten Höhe der 
Stirnbucht, wobei jedoch zu bedenken ist, daß der Stirnteil der 
Ventrikel nicht etwa walzenförmig ist, sondern nur eine Dicke^ 
von wenigen mm hat und schalenförmig die Stammganglien 
überdacht. 

Das Unterhorn hat eine erheblich größere Breitendimension 
wie Höhe. Die Breite kommt in der Aufsicht von der Seite her 
nicht zur Darstellung, sondern nur der Höhenaufriß. 
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Über die Encephalographie nach Bingel. 

Das V.S. der anderen Seite ist in dem Modell nicht ausgeführt, 
so daß sich nichts darüber aussagen läßt, wie die V.S. der linken 
und rechten Seite sich übereinander projizieren. 

Von besonderem Wert wurde uns das Modell zur Klärung der 
bei frontaler Aufsicht entstehenden Bilder. Wir sind zu diesem 
Zweck in der Art vorgegangen, daß wir bei gleichbleibendem 



ln Figur 1 and 6 entsprechen die senkrechten Linien |!|| der Schattenprojektion 
des Nucleus caudatus + lentiformis anf das Ventrikelsystem, die wagrechten =. 
derjenigen des Thalamus opticus. Die Buchstaben a—d in Fig. 2—5 entsprechen 
jeweils identischen Punkten des Modells. 

Köhren- und Plattenstand des V. Modell um jeweils 30° gedreht 
und Röntgenbilder aufgenommen haben; nach Drehung um 90° ist 
dann (nach Bingel’s Nomenklatur) aus der seitlichen Aufnahme 
eine Queraufnahme entstanden. Fig. 2—5 stellen verkleinerte Pausen 
der auf diese Weise gewonnenen Schattenrisse dar. 

Ans den Bildern läßt sich ohne weiteres ablesen, wie der 

2 * 
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Schattenriß bei Durchsicht von vorn nach hinten aus dem Schatten¬ 
riß beim Aufblick von der Seite her entsteht 

Bei Luftfüllung werden selbstverständlich nicht alle Nischen 
und Buchten so ausgefüllt sein und sich kenntlich machen, wie es 
am Modell möglich ist Es läßt sich aber sehr wohl auf die Bilder 
mit Luftfüllung folgendes übertragen: bei der Durchsicht von vorn 
nach hinten wird der obere mediale Teil des Schattenbildes vom 
Seitenventrikel mit der Stirnbucht gebildet (s. Fig. 5 a). Alles, was 
lateral- und kaudalwärts davon liegt, wird vom V. Dreieck und 
Unterhorn gebildet Bingel bezeichnet in seinen Bildern als Sv. 
die gleiche Stelle, welche wir als Seiten Ventrikel mit Einschluß der 
Stirnbucht erkannt haben. Was Bingel aber als Stirnbucht des 
Seitenventrikels (St) bezeichnet, ist in der Wirklichkeit Ventrikel¬ 
dreieck plus Unterhorn. 

Zeichnet man bei der Durchsicht von vorn nach hinten in die 
Projektion der Ventrikel die Schatten der Stammganglien ein, so 
ergibt sich Fig. 6. Das V.S. umschließt die Stammganglien spiralig. 
In der Durchsicht von vorn nach hinten erscheint der Thalamus 
opticus am weitesten medial gelagert und bildet nicht, wie Bingel 
meint, die seitliche Begrenzung der Seitenventrikel. 

Es lag die Möglichkeit vor, daß bei erweitertem V.S. die 
Projektionsverhältnisse der einzelnen Teile sich anders gestalteten. 

Wir haben deshalb noch folgenden Versuch gemacht: Bei einem 
durch Luftfüllung als erweitert festgestellten Ventrikelsystem eines 
Luetikers (Fall III) wurde am formalingehärteten Gehirn zunächst versucht 
durch Einspritzen einer Bariumaufschwemmnng vom Aquaeduktus Silvii 
her eine Füllung der Ventrikel vorzunehmen. Dieser Versuch mißlang, 
bzw. es lief die eingespritzte Flüssigkeit wieder ab und gab Schatten, 
welche die Bilder unbrauchbar machten. Es wurde deshalb der. große 
Medianschnitt durch das Gehirn vorgenommen und nun vom 3. Ventrikel 
her das ganze V.S. mit einem aus Bariumsulfat, Gips und Wasser her¬ 
gestellten steifen Brei gefüllt, der mit dem Finger eingedrückt wurde 
und im Innern deB Gehirns erstarrte. Der Brei hat, wie späterhin in 
Schnitten festgestellt wurde, nicht alle Teile des V.S. vollständig ans¬ 
gefüllt, insbesondere fehlte ein Teil der Füllung des Unterhorns. Die in 
Betracht kommenden Verhältnisse lassen sich aber gleichwohl gut über¬ 
sehen. Von diesem Gehirn stammen die Pausen 7—11. Es wurde 
zunächst (Fig. 7) eine Röntgenaufnahme in der Art gemacht, daß das 
Gehirn mit der Basis auf der Platte auflag und die Röhre sich darüber 
befand. Nun wurde der Stirnteil des Gehirns um jeweils 30° gehoben 
(Fig. 8—10). Wenn die senkrechte Stellung erreicht ist (Fig. 10) und 
dann noch eine weitere Drehung um 30° erfolgt, so hat man diejenige 
Position des Gehirns, welche den gebräuchlichen Aufnahmen von vorn 
nach hinten entspricht (Fig. 11). 


Digitized by 


Gck igle 


Original frum 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



21 


Über die Encephalographie nach Bingel. 

Es zeigt sich auch hier wieder, wie man leicht durch Verfolgen 
der in den Figuren enthaltenen und jeweils identischen Stellen des 
Ventriksystems entsprechenden Buchstaben ersehen kann, daß in 
der Queraufhahme auch bei erweitertem V.S. der vordere Flügel 
der Schmetterlingsfigur den vorderen Teilen des Seitenventrikels 
entspricht, während der Hinterflügel von dem Ventrikeldreieck 
und Unterhorn gebildet wird. 



Auf dieser Unterlage sind wir an die Deutung und diagnos¬ 
tische Verwertung unserer Bilder nach Luftfüllung herangegangen, 
versuchten aber zuvor noch, uns darüber klar zu werden, wie das 
Eindringen der Luft in das Ventrikelsystem zustande kommt, bzw. 
welche Umstände die Ventrikelfüllung verhindern können. 

Wenn man sich überlegt, wie die in den Lumbalkanal einge¬ 
lassene Luft ihren Weg nimmt, so hat man daran zu denken, daß 
sich immer, wenn man ein Gas in eine Flüssigkeit einleitet, Blasen 
bilden. Diese sind in ihrer Größe abhängig von verschiedenen 
physikalischen Bedingungen (Viskosität der Flüssigkeit, Eintritts- 
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geschwindigkeit des Gases, Dicke der Lumbalnadel, Höhe des 
intracraniellen Druckes, Temperaturverhältnisse). Je nach dem 
Vorhandensein von Nischen im Lumbalkanal werden sich die Blasen 
auch noch weiter verkleinern oder zu größeren Blasen sich sammeln. 
Ob das Gas an . der Vorder^ oder Rückenfläche des Rückenmarks 
.aufsteigt, läßt sich nicht sagen. Ob aber das Gas in großen oder 
kleinen Blasen, an der Vorderfläche oder der Rückseite der Medulla 
oblongata, aufsteigt und an der Hirnbasis ankommt, davon ist die 
weitere Verteilung des Gases,im Schädel zum Teil abhängig. 

Kleine Bläschen werden vielleicht in alle Nischen und Buchten, 
insbesondere auch durch das Foramen Magendii besser eindringen 
können als große Blasen. Vielleicht aber wird auch gerade eine 
größere Luftblase besser durch die engen Foramina hindurchgepreßt. 
Schon unter rein physiologischen Verhältnissen sind somit Unter¬ 
schiede möglich. 

Die Frage, auf welche Weise überhaupt das Eindringen von 
Luft auf dem engen Wege mit starkem kapillärem Widerstand 
durch das Foramen Magendii und die weiteren kleinen 
seitlichen Öffnungen zustande koihmt, und weshalb in dem 
geschlossenen Ventrikelsystem ein Austausch von Flüssigkeit und 
Luft statt findet, ist schwierig zu beantworten. Man kann daran 
denken, daß durch die Pulsation des Gehirns gewissermaßen eine 
schluckweise Passage durch das Foramen Magendii erfolgt. Diese 
Erklärung ist aber nicht ausreichend, weil wir auch bei Leichen¬ 
versuchen gute Ventrikelfüllung erzielt haben. 

Weiter wäre folgende Vorstellung möglich: Der Druck im 
cerebrospinalen Flüssigkeitssystem ist nicht überall gleich, er ist 
— wie wir vor allem aus dem Vergleich der Druckmessung im 
Liegen und im Sitzen wissen — abhängig von der Schwerkraft. Man 
sticht nahezu an der tiefsten Stelle des Lumbalkanals ein und mißt 
hier im Sitzen 25—30—40 — in unseren Untersuchungen im 
Maximum 48 cm Druck. Würde man 5 oder 10 oder eine andere 
Zahl von cm höher einstechen, so käme man auf entsprechend 
niederere Druckwerte. So gut wie nie — es ist uns nicht bekannt, 
ob andere Untersucher sie gelegentlich gefunden haben — kommt 
man auf Druckwerte, welche die Zentimeterzahl des Abstandes der 
Einstichstelle vom Ventrikelsystem übertreffen. Man muß hieraus 
schließen, daß im Sitzen im Ventrikelsystem negativer Druck herrscht. 
Das Ventrikelsystem kann vermöge der Nachgiebigkeit seiner 
Wandungen vermutlich eher leerlaufen wie der Raum zwischen 
Hirnoberfläche und der starren Schädelkapsel. Die in den Lumbal- 
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kanal eingelassene Lnft steigt als spezifisch leichter im Lumbal- 
fcanal in die Höhe und strebt im Schädel zum Teil zum höchsten 
Punkt (Gehirnoberfläche), zum Teil wird sie in Gegenden negativen 
Druckes (Ventrikelsystem im Sitzen) eingesogen. Man muß auch 
daran denken, daß das Tentorium cerebelli für das unmittelbare 
Aufperlen der Luft aus der Gegend des Foramen magnum zur 
Hirnoberfläche hin ein gewisses Hindernis bietet und eine Ver¬ 
einigung der Luftblasen in der Gegend des Foramen Magendii 
begünstigt. Herrscht abnorm hoher Druck im Cerebrospinalsystem, 
und ist es zu einer Erweiterung des Ventrikelsystems gekommen, 
so müssen bei Ablassen von Flüssigkeit die Ventrikelwände elastisch 
nach außen federn und noch besonders leicht Luft anzieken. 

Wir sahen mehrmals Ausbleiben der Ventrikelfüllung, besonders 
an Leichen, ohne daß sich ein besonderer Grund für dieses Ver¬ 
halten herausgestellt hätte. Nur in einem Fall ließ sich eine 
direkte Ürsache für den Verschluß des Aquaeduktus in Gestalt 
eines Blutkoagulums an der Basis nach Ruptur der Basilararterie 
nachweisen. Auch bei einem Epileptiker (post mortem) war eine 
Ventrikelfüllung nicht erfolgt; Bingel hat dieses Verhalten zweimal 
festgestellt. Es kann auch Vorkommen, daß ausschließlich die 
Ventrikel sich mit Luft füllen, und an der Convexität ist nichts 
von Luftfüllung nachweisbar. So verhielt sich ein zwei Tage vor 
dem Tode aufgefüllter Fall von basilarer luetischer Meningitis. 

Eis ist weiter zu bedenken, ob der an die Convexität 
gelangenden Luft normalerweise bestimmte Wege anatomisch 
vorgezeichnet sind. Wenn man jedes Mal alle Flüssigkeit an der 
Convexität durch Luft ersetzen könnte, so käme diese Frage kaum 
in Betracht. Da aber wegen der heftigen Beschwerden am Lebenden 
so gut wie immer nur eine Teilfüllung möglich ist, so fragt es 
sich, ob man bei Ansammlung der Luft an einzelnen Stellen der 
Hirnoberfläche bei Teilfüllung bestimmte Rückschlüsse zu ziehen 
berechtigt ist. So haben wir bei einem Epileptiker (Fall XII) eine 
Luftansammlung wesentlich in den Stirnhirnpartien gesehen und 
autoptisch fand sich im Stirnhirn narbige Schrumpfung. Ähnlich 
haben wir aber auch bei einem Manne (Fall IX), bei dem sich 
hierfür ein besonderer Grund nicht erweisen ließ, die Luftfüllung 
auf die vorderen Partien beschränkt gefunden. Man muß daran 
denken, ob nicht bei Teilfüllung und Rückenlage (selbst für kurze 
.Zeit), die Luft im Schädel in die Höhe steigt, aus der Occipital- 
also in die Frontalgegend wandert, wo wir sie dann bei der 
Seitenaufnahme photographieren. 
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Was aas der eingelassenen Lnft wird, darüber ist etwas Ent¬ 
scheidendes noch nicht festgestellt. Bingel sagt darüber (3) r 
daß die Bilder nach wenigen Stunden bedeutend an Kontrast- 
- reichtum einbüßen und daß nach 2—3 Tagen keine Luft mehr 
nachweisbar ist. Nur bei starkem Hydrocephalus dauert es etwa 
8 Tage, bis die Luft resorbiert und durch Liquor ersetzt ist. 
Wir können bestätigen, daß sehr bald nach der Luftfüllung der 
Ventrikelschatten erheblich weniger scharf zu sehen ist, sehr auf¬ 
fallend ist aber weiter die Beobachtung, daß die Ventrikelkontur 
auch regelmäßig,größer wird. Das Zustandekommen dieser Ver¬ 
größerung des Ventrikels kann man sich so vorstellen, daß Luft 
und Liquor sich mengen, Schaum geben und zusammen mit dem 
weiterhin neuproduzierten Liquor eine Erweiterung der Ventrikel 
bedingen. Über die Erweiterungsfähigkeit des V.S. wissen wir ja 
bisher so gut wie nichts. Am normalen Gehirn findet sich nur 
ein schmaler Spaltraum, wie, es im Heiderich’schen Modell dar¬ 
gestellt ist. Dem steht als das andere Extrem der Hydrocephalus 
gegenüber. Ob das V.S. sich durch Flüssigkeit oder Luft gewisser¬ 
maßen ballonförmig auftreiben läßt, und wie weit diese Erweiterungs¬ 
fähigkeit geht, dafür bieten die bisherigen Beobachtungen nur wenig- 
Anhaltspunkte. Der Raum im Gehirn, welcher für die Erweiterung- 
des V.S. nötig ist, kann nur auf Kosten der Gefäßfüllung des 
Gehirns geschaffen werden. Wir glauben aus dem Vergleich vieler 
Bilder erschließen zu können, daß nach Einlassen einer größeren 
Menge Luft auch das Ventrikelsystem weiter erscheint. 

, Die relative Menge der eingelassenen Luft läßt sich am besten 
bei der Durchleuchtung im Sitzen beurteilen; man sieht dann eine 
mehr minder große sektorenförmige Luftkappe über einem — bei 
Bewegungen schwappenden — Flüssigkeitsspiegel. Legt man die 
Patienten horizontal hin, so breitet sich bei Aufsicht von der 
Seite her die Luftblase in der ganzen Längenausdehnung de» 
Ventrikels, wohl auf Flüssigkeit schwimmend aus, und somit kann 
auch bei geringer Lnftfüllung in dieser Stellung der ganze Ven¬ 
trikel zur Darstellung gelangen (vielleicht sammelt sich auch die 
im Sitzen wie in Rückenlage im anderen Seitenventrikel enthaltene 
Luft bei der Lage auf einer Wange in dem dann oben gelegenen 
Ventrikel an und läßt dessen ganze Kontur dann deutlicher er¬ 
scheinen). ln Rückenlage kommt bei geringer Menge die ein¬ 
gelassene Luft in Form von zwei Kreisen, an denen je ein Sektor 
fehlt, zur Darstellung (z. B. Fall XIX); es ist dann offenbar nur 
der Stirnteil des Seitenventrikels gefüllt und es fehlen im Bilde 
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die Projektionen der dorsalwärts gelegenen Ventrikelteile, also 
Ventrikeldreieck und Unterhorn. 

Daß die Ventrikel nur zum Teil gefüllt sind, das erlebt man 
häufiger wie eine totale oder gar übermäßige Füllung. Möglich, 
daß sofort Schmerz auftritt, wenn die Ventrikelfüllung mit Luft 
eine größere wird wie dem ursprünglichen Volumgehalt entspricht 
Auch das postulierte Gleichbleiben des Liquordruckes kann hier 
vorbauen. In einem Falle bekamen wir allerdings von nur 25 ccm 
Luft schon relativ große Ventrikelschatten. Die Beobachtung 
solcher Variationen mahnt zur Vorsicht in der Beurteilung der 
Ventrikelgröße nach den Röntgenbildern. 

Bingel spricht davon, daß bei ausgesprochenem Hydrocephalus 
8 Tage bis zur Resorption der Luft vergehen können. Auch wir 
haben gesehen, daß die Luft in 1—3 Tagen verschwinden kann. 
Wir haben aber auch folgendes gesehen: 

Ein Pat. (Nr. X) 88 J. alt, Atherosklerose, alte Apoplexie; Ein* 
lassen von 50 ccm Lnft. In den nächsten Tagen erscheinen die Ven¬ 
trikel weiter wie unmittelbar nach der Lnftfüllong und das Bild der 
weiten Ventrikel läßt sich Tag für Tag weiterhin verfolgen. Der Pat. 
stirbt in natürlicher Fortentwicklung seiner Krankheit, 12 Tage nach der 
Luftfüllung. An der Leiche Schädelaufnahme: die Luft ist noch immer 
vorhanden. Bei der Autopsie ging Herr Prof. Dietrich in der Art 
vor, daß er an einer Stelle der Ventrikel durch den Knochen hindurch 
punktierte; dann Eingehen an einer zweiten Stelle mit einer Spritze 
ohne Stempel, in welcher Wasser ist. Sobald diese Spritze in den Ven¬ 
trikel hereinkommt, strömt das Wasser ein, und an der erotpunktierten 
Stelle strömen Luftblasen aus. 

Es war also in diesem Falle noch 12 Tage nach der Füllung 
die Luft nachzuweisen; wenn aber Luft 12 Tage im Ventrikel bleiben 
kann, so läßt es sich nicht absehen, welches der äußerste Zeitraum 
ist, in welchem unter Umständen die Luft noch vorhanden ist. 
Hierin liegt ein Gefahrpunkt, welcher sehr zur Vorsicht mahnt. 
Welche besondere Umstände gerade in diesem Gehirn zu der 
mangelnden Resorption geführt haben, ob etwa eine besondere 
Beschaffenheit des Liquors oder des Ependyms vorlag, können wir 
nicht übersehen. 

Auf Anraten von Herrn Geheimrat Moritz nahmen wir dann 
weiterhin zur Füllung nur noch Sauerstoff (Technik s. oben). 
Wir hatten jetzt den Vorteil, daß wir klare Bilder wie bei Lüft¬ 
füllung bekamen, daß aber weiterhin keine Vergrößerung der 
Ventrikeldurchmesser auftrat; nach wenigen Stunden wurde die 
Zeichnung der Ventrikel unscharf und in 4 Fällen war jeweils 
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12 Standen nach der Sauerstoffüllung vom Gas nichts mehr nach¬ 
weisbar. 

Es scheint somit, daß man einen Gefahrpankt — als solchen 
muß man das evtL Ausbleiben der Resorption bezeichnen — za 
vermeiden imstande ist, indem man anstelle der atmosphärischen 
Luft Sauerstoff zur Erzielung des Kontrastes verwendet. Die 
Nebenwirkungen während und unmittelbar nach der Einfüllung 
von Sauerstoff waren allerdings genau die gleichen wie bei 
Luftfüllung. 

Wenn wir unsere Beobachtungen zusammenstellen, so ist zu¬ 
nächst in bezog auf die Füllung der Ventrikel folgen¬ 
des zu sagen: ob eine Ventrikelfüllung erfolgt oder ob die Luft 
an die Hirnoberfläche geht, das ist von Faktoren abhängig, - 
die sich bisweilen, aber nicht immer übersehen lassen. Sichere 
Rückschlüsse lassen sich weder daraus ziehen, daß die Luft aus¬ 
schließlich zu den Ventrikeln oder ausschließlich zur Oberfläche 
hin geht. Das eine wie das andere kann Vorkommen, und bisweilen 
gibt der anatomische Befand wie in unserem Fall XI (Blutung an 
der Basis) eine Aufklärung über die Ursache des Verhaltens; bis¬ 
weilen aber auch nicht. Die Größe, in welcher die Ventrikel 
erscheinen, ist abgesehen von ihrer anatomisch gegebenen 
Erweiterungsfahigkeit abhängig von der Menge der eingelassenen 
Luft. Die Möglichkeit Luft einzulassen ist abhängig von der 
Stärke der Nebenwirkungen (s. unten). 

Man findet auf Queraufnahmen gelegentlich Unterschiede in 
der Weite des linken und rechten Ventrikels; die Ursache hierfür 
kann Erweiterung eines Ventrikels sein, oder aber Verengerungen 
des anderen. In 3 Fällen sahen wir die Verengerung bedingt durch 
Blutungsherde in der inneren Kapsel. 

In einem weiteren Fall war die Verengerung des Ventrikels 
durch einen Tumor bedingt. Der Tumor saß im Occipitalhirn und 
hatte, wie sich autoptisch herausstellte, die Mittellinie deutlich 
nabh rechts verdrängt. Auch in vivo hatte man dies nach Luft¬ 
füllung bereits feststellen können. 

In einem Falle (IX) zeigte sich bei der Durchsicht von vorn 
nach hinten oberhalb der Ventrikelschatten in der Mittellinie eine 
kreuzförmige Aussparung. Die Möglichkeit solche Befunde aus- 
zndeuten geht bisher nicht weiter als daß man sie als sehr auf¬ 
fallend notiert, es läßt sich aber noch nicht etwa mit Bestimmtheit 
sagen, hier sitzt ein atrophischer oder narbiger Prozeß. 
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Erwähnt sei ferner noch die Untersuchung 1 eines Mannes mit 
Gibbus in Höhe des 7. Brustwirbels und totaler Paraplegie. Hier 
wurden 2 ccm Liquor abgelassen (Druck 110 mm) und 2 ccm Luft 
eingelassen. Sofort äußert Pat. lebhaftesten Schmerz an der unteren 
Grenze der sensibler Empfindung noch fähigen Zone. Nochmaliger 
Austausch von 2 ccm läßt die Schmerzen an beiden Bauchseiten 
bis nach dem Nabel hin heftigst ausstrahlen. Wir können also 
auch die Angabe von Bingel (4), wonach an gereizten Stellen 
des Rückenmarks der Eintritt von Luft schmerzhafte Empfin¬ 
dungen hervorruft, an einem Fall bestätigen. 

Von Nebenwirkungen haben wir nichts prinzipiell anderes 
gesehen wie das, was Bingel erwähnt. Es gibt gelegentlich 
Individuen (z. B. unser Fall Nr. VIII), die nur wenig Schmerzen 
haben und keinerlei Nebenerscheinungen zeigen, das sind aber 
seltene Ausnahmen. Alle übrigen Patienten bekommen heftige bis 
heftigste Kopfschmerzen, Brechreiz bis Erbrechen, manchmal Gähnön, 
manchmal Schweißausbruch, Stuhldrang, leichte Temperatur¬ 
steigerungen, einmal — NB. nach Sauerstoffüllung — am Nach¬ 
mittag Temperatur bis 39,5°. Die Pat waren ausnahmslos in 
einem Zustand, in welchem wir es z. B. nicht unternehmen konnten 
sie in den verschiedenen Stellungen zu durchleuchten und zu photo¬ 
graphieren, in denen wir es gern gewollt hätten, oder orthodia- 
graphische Bestimmungen zu machen. Ein Pat. (Nr. V) bekam 
einen ansgesprochenen Kollaps, behielt den schlechten Puls zwei 
Tage lang und war so lange auch leicht benommen. Ein anderer 
Pat (Nr. X), der vorher bei seiner Apoplexie eher erregt gewesen 
war, wnrde auffallend still und schläfrig. 

In Fällen, in welchen eine Luftfüllung des Ventrikels 
nicht zustande gekommen war, erschien besonders deutlich die 
Gegend der Sella turcica. Es war an der Basis eine große 
Luftblase sichtbar und wir halten es für möglich, daß sich Luft 
an der Basis angesammelt hatte, von unten her auf den Pons und 
damit auf den Aquaeduct. drückte, so daß auf diese Weise die 
Füllung des V.S. verhindert wurde; es ist anzunehmen, daß Ver¬ 
änderungen an der Sella turcica gelegentlich bei Luftfüllung be¬ 
sonders gut zur Darstellung gelangen. 

Bei der Füllung des V.S. kann es Vorkommen., daß sich eine 
recht verschiedenartige Form bei der Aufsicht von der Seite her 
zeigt. So sahen wir kolbige Auftreibung des Vorderhorns in einem 
Falle, ohne daß wir aber daraus etwas Besonderes zu erschließen 
imstande waren. Wir sahen ferner bei einem JVIann mit Turm- 
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schädel bei Seitenaufnahme eine Form des V.S., welche an Stelle 
des dachen Ovals, das man gewöhnlich findet, eine mehr kreisbogen- 
artige Form aufwies. 

In einem Falle, in welchem der Ventrikel durch Blutung in 
der Gegend der inneren Kapsel verengt war, erschien auch bei 
der Aufsicht von der Seite her diese Stelle als weniger gut strahlen¬ 
durchlässig kenntlich, obschon der Ventrikel der anderen Seite gut 
gefällt war. In einem Fall hat sich das Unterhorn nicht gefällt, 
auch nicht nachdem der Pat. längere Zeit auf einer Seite gelegen 
hatte; Ursache unbekannt. 

Die Möglichkeit, die Hirnwindungen zu erkennen, ist auch bei 
bester Füllung eine beschränkte. Wir haben Herrn Privatdozent 
Dr. Örtel, Vorstand der topogr. anatomischen Abteilung, unsere 
besten Platten von Leichen mit totaler Entleerung der Cerebrospinal¬ 
flüssigkeit und Ersatz durch Luft vorgelegt. Er konnte mit 
Sicherheit die Präzentralfurche, den Sulcus cinguli, sowie die 
Begrenzungsfurchen des Operculum zeigen. Die Projektion der 
beiden Seiten übereinander, bzw. nebeneinander, sowie der Umstand, 
daß auch Luftblasen mitprojiziert werden, welche sich in den Sulci 
an der großen Längsspalte angesammelt haben, erschweren sehr 
die Deutung der Bilder. 


Ein endgültiges Urteil über die Methode der Encephalo- 
gräphie abzugeben, ist vielleicht noch zu früh. Auf Grund 
unserer Erfahrungen können wir bisher nur folgendes sagen: 
Wir waren an die Untersuchungen herängegangen in der 
Hoffnung, diagnostisch wertvolle Hinweise in Einzelfällen zu be¬ 
kommen und darauf unter Umständen auch therapeutisch ver¬ 
wertbare Schlüsse aufbauen zu können. Was wir zu sehen be¬ 
kamen, das waren zum Teil höchst interessante Einzelbilder, in 
welchen Dinge illustriert wurden, deren Wesen wir allemal bereits 
diagnostiziert hatten, die aber ohne die Bingel’sche Methode dem 
optischen Sinn erst auf dem Sektionstisch erkennbar geworden 
wären. Sobald es sich um Einzelheiten der genaueren Diagnostik 
handelt (Wege und Verteilung des Gases, Weite der Ventrikel, 
Erkennung der Windungen, Ansammlungen an abnormen Stellen 
u. dgl.), stießen wir auf Beobachtungen, die untereinander 
differieren und einen exakten diagnostischen Rückschluß nicht er¬ 
lauben — wenigstens einstweilen noch, solange die Erfahrungen 
auf diesem Gebiet nicht größer sind. Solche Erfahrungen aber 
weiterhin zu sammeln, daran hindern uns die Nebenerscheinungen 
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bei and nach der Auffüllung; sie sind so erheblich und das dia¬ 
gnostisch und vor allem therapeutisch erreichbare ist im Verhältnis 
dazu so gering, daß wir unseren Patienten die Vornahme der 
Encephalographie nicht weiter zumuten können. Vielleicht gelingt 
es ähnlich wie durch den Ersatz der Luftfüllung durch Sauerstoff- 
füllung auch andere Neben- und Nacherscheinungen völlig zu um¬ 
gehen; solange das aber nicht der Fall ist, erscheint uns lediglich 
eine weitere Ausbildung der encephalographischen Diagnostik an 
der Leiche erlaubt. 


Literatur. 

1. Bingel, Fortschr. a. d. Geb. d. Röntgenatr, Bd. 28. — 2. Ders., Deut¬ 
sche med. Wochenschr. 1921. — 3. Ders., Verhandl. d. Ges. Deutscher Nerven¬ 
ärzte 1921. — 4. Ders., Deutsche Zeitschr. f. Nervenheilk. Bd. 72. — 6. Heide- 
rich, Anat. Hefte v. Merkel-Bonnet, Bd. 56. 
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Aas der medizinischen Universitätsklinik za Jena. 

(Direktor: Geheimer Medizinalrat Prof. Dr. Stintzing.) 

Zur Pathologie und Genese der Polycythaemia rubra. 

Von 

Dr. med. Kart Gutzeit, 

Assistent der Klinik. 

(Hit 2 Kurven.) 

Einige Fälle von Polycythämie, die ich in der medizinischen 
Klinik zn Jena zn behandeln hatte, gaben mir Gelegenheit, die 
für ihre Beurteilung wichtigen Untersuchungen anzustellen und die 
Ergebnisse mit denen anderer Autoren zu vergleichen. 

Über unsere Beobachtungen und Untersuchungsergebnisse soll 
im Folgenden berichtet werden. 

Unter meinen Beobachtungen befinden sich ganz ausgesprochene 
Fälle mit dem typischen Krankheitsbild und eine Reihe von Fällen, 
die wegen ganz anderer Erkrankungen die Klinik aufsuchten, deren 
Blut jedoch mit Rücksicht auf das äußere Aussehen oder im 
Interesse des allgemeinen Blutstatus untersucht wurde. Bevor 
ich jedoch die Fälle im einzelnen beschreibe, will ich darauf hin- 
weisen, daß möglichst alle Blutuntersuchungen durch Kontroll- 
untersuchungen anderer Beobachter gestützt wurden, und daß zur 
endgültigen Diagnosestellung die Zählung der roten Blutkörperchen 
im Nüchtern- und Ruhezustand und in verschiedenen Gefäßprovinzen 
verwendet wurde, wobei die von Naegeli angegebene Technik 
der Blutentnahme mit verschiedenem Instrumentarium (Thoma- und 
Bürkerkammer) regelmäßig angewandt wurde., Nur so waren 
technische Fehler und Zufallsbefunde auszuschließen. Hatte doch 
Külbs in verschiedenen Gefäßprovinzen und in wechselnden 
Lagen Unterschiede der Erythrocyteuzahl bis zu 850000 und 
Winternitz bei mechanischen und thermischen Reizen Schwan¬ 
kungen bis zu 1,85 Mill. gefunden. Wir selbst konnten bei unserer 
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Methodik diese Differenzen nur bestätigen, besonders im Hinblick 
auf die Verteilung der R. in verschiedenen Gefäßprovinzen. 

Fall L Landwirt S. E., 35 Jahre alt. 

Früher gesund. 1914—1916 dreimal Lungenentzündung 
durchgemacht. Seitdem wurde das Gesicht, das auch schon 
früher rot war, dunkler rot. Bei geringen Anstrengungen 
Atemnot. April 1918 nach 4 Jahren Kriegsdienst wegen Herz- und 
Lungenleidens entlassen. Seit November 1920 Kribbeln am ganzen 
Körper, besonders in den Armen und Beinen. Morgens beim Aufwachen 
Schwellung der Augenlider. Atembeschwerden bei der geringsten An* 
strengung. Früher starker Raucher. 

2. XII. 20. Aufnahme in der medizinischen Klinik: 

Häufig Atemnot, seit mehreren Wochen Ohrensausen, Kopfschmerzen, 
Schwindel, Ziehen in den Gliedern, besonders in den Oberschenkeln. 
Klagt über Pulsieren im Kopf und Hals, Gedächtnisschwäche, 
Wachträume. 

Genügend ernährt, kräftige Muskulatur. Cyanose im Gesicht. 
Starke Gefaßinjektion mit livider Verfärbung der Lippen und Schleim¬ 
häute. Konjunktiven hellrot gefärbt. Hände, Unterarme und Füße 
von bläulich roter Farbe, fühlen sich warm an. Bei Beklopfen des 
Kopfes dröhnendeB, schütterndes Gefühl im Hinterkopf. Druck¬ 
schmerzen in der Gegend des Foramen magnum. Keine Schilddrüsen¬ 
vergrößerung. Zunge grau weißlich belegt. 

Augen: Lider ödematös geschwollen und gerötet. Brechende 
Medien klar. Die Gefäße im Fundus sind auffallend verdickt und ge¬ 
schlängelt. Beim Druck auf die Bulbi mouches volantes. 

Atmung beschleunigt, 20mal in der Minute, erschwert. 

Lungen: Grenzen: 12. Brustwirbeldorn und 5. Interkostalraum, 
gering verschieblich. Beiderseits bei vollem Schall und rauhem Atem¬ 
geräusch trockne Rhonchi und vereinzelte Rasselgeräusche. 

Herz: Grenzen oben 3. Rippe: r. M. = 4 cm; 1. M. = 10,5 cm. 
Spitzenstoß in der Mammillarlinie kaum fühlbar. Erster Ton über der 
Spitze paukend, sonst Töne rein. 

Puls kräftig, gespannt. 100 Schläge in der Minute. 

Milz und Leber nicht vergrößert, Leib o. B. 

Nervensystem: Reflexe o. B. Keine Vagussymptome. Nega¬ 
tiver Dermographismus. Keine Knochenschmerzen. 

Urin: kein Eiweiß, kein Zucker, kein Urobilin, kein Urobilinogen. 

Blutdruck: 150/95 mm Hg Riva-Rocci. 

Das Blutbild in fortlaufenden Untersuchungen s. Tabelle. 

Die Diurese schwankt zwischen 600 und 1700 ccm in 24 Std., das 
spezifische Gewicht zwischen 1010 und 1020. 

Ruhe und Verabreichung einer Schlayer’schen Diät schaffte im Ver¬ 
lauf weniger Tage Besserung der Beschwerden und Rückgang der objek¬ 
tiven Erscheinungen. 

Bei der Blutentnahme aus der Vene fand sehr bald eine Verstopfung 
der Kanüle statt, dabei fiel auf, daß im Reagenzglas das Blut auffallend 
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lange Zeit ungeronnen blieb, und daß die Retraktion des Blutkuchens 
entweder gar nicht oder doch nur unvollständig eintrat. 

Die mechanische Lädierbarkeit der R. war abnorm groß, so daß nur 
schwer nicht hämolytisches Serum zu erhalten war. 

Die Blutgerinnung nach Sahli war erheblich verzögert: 

9. XU. 20. 2 ccm Blut im Glas m. Ölspiegel ger. i. 98' (nüchtern) 

14. XII. 20. „ n n » l» n v 94* „ 


Gerinnungsbestimmung nach Morawitz und Bierich: 


20. XII. 20. 

3 ccm Blut im Reagenzglas (nüchtern) 

Gerinnung 

i. 46 

Min. 

3 ccm Blut- 

- 1 ccm 1 °/ 0 Coagulenlösung 


„ 18 


3 ccm „ - 

- 1 ccm Kaninchenleberextrakt 

Ti 

„ 20 

Yi 

71 71 ” 

-1 ccm „ muskelextrakt 

n 

» 19 

n 

n r “ 

- 1 ccm Menschenserum (Enuresis) 

W 

„ 14 

Ti 


Blutbilder: 30. XII. 20 bis 29. I. 21 


Datum 

Erythro- 

Hgl.% 

Leuko- 

Myelo- 

Polymorphkernige 
Lenkocyt. % 

0/ 

Io 

Mono- 

# /o 

Lym- 


cyt. Mül. 

Sahli 

cyt. 

cyt. % 

neu- 

eosino- 

baso- 

nukle- 

pho- 




- 



tropb. 

phile 

phile 

äre 

eyten 


3. XII. 20 

7.096 

110 

80OO 

1,5 

83,3 

1,1 

1,1 

6,3 

5,9 


4. XII. 20 

6,34 

105 

— 

3,0 

75,0 

1,0 


9,0 

12,0 

nüchtern am Tage 







nach 300 ccm 
Aderlaß 





7. XU. 20 




2,0 

76,5 

3,0 

— 

2,5 

14,0 

2% Met&myelo- 
cyten 

Iß. XII. 21 

7,436 

118 


2,0 

67,0 

5,0 

2,0 

7,0 

17,0 


(Vene un- 
gestaut) 











7 ; 64 

; ] 

i 

3,0 | 

69,0 

4,0 

1,0 

4,0 

19,0 



(Finger¬ 



7 ! 

1 


Urlaub v. 22. XTT. 


beere) 



l 






bis 4. I. 21 


6,912 



5,0 

63,0 

— 

— 

8,0 

24,0 



(Ohr¬ 



i 

! 


1 


8. I. 21 

läppchen 

100 

6800 

f 







22. L 21 

5)90 

i 

90 

7200 

0,5 

73,5 

3,0 

0,5 

2,0 

18,6 

2% Metamyelo- 

j 

j 

j 

.1 


I 

! 

1 



cyten. Normo- 
blasten. 

30 0 /oo Blutplätt¬ 
chen = 177000 




, 1 

1 

1 ! 

1 

f 

i 


i 

! 









i. mm* 

28. L 21 

5,40 

86 I 

— 

— | 

67,0 

7,0 

1,5 | 

5,0 

19,5 

26,5 %o Blutplätt¬ 


1 

1 


j 

i 

1 

i 

1 

1 

1 


chen = 143000 
i. mm* 



15. XII. 100 g rote Blutkörperchen (Methode v. Jacksch) ent¬ 
halten 4,97 g N. (normal 5,52 g). 

17. XII. Die von Herrn Dr. Hirsch aus dem hiesigen Pharma¬ 
kologischen Institut freuncüichst ausgeführte Untersuchung auf 
Abwehrfermente des Serums ergab: 
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. Zur Pathologie und Genese der Polycythaemia rubra. 

Epiphyse: 6,62 % Abbau. 

Hypophyse: 24,26% „ 

Leber: 0 % „ 

Milz: 15,44% „ 

Nebenniere: 8,09 % „ 

Schilddrüse: 11,03% „ 

Thymus: 22,06 % „ 

Die Resistenz gegen hypotonische Kochsalzlösung war vermindert: 
9. XII, Maximalresistenz: 0,38% NaCl; Min. Resist: 0,68% NaCl 
19. XH. „ „ : 0,48% „ ; „ „ : 0,72% „ 

15.121 „ „ : 0,28% „ ; „ „ : 0,60% „ 

r 

Die Viskosität des Blutes war rj— 7,36. 


a 
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■ 
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Kurve 1. Verhältnis der Erythyocytenresistenz zur Erythrocytenzahl im Fall I. 


Das Blutkörperchenvolumen 

am 14. XII'. = 87,5 % (Hämatokrit) 
„ 6.1.21 = 60,3% 

Der EiweiBgehalt des Serums betrug: 

am 20. XII. 20 7,7% nüchtern (refraktometriscb) 

„14. I. 21 8,51% nach der ersten Mahlzeit. 

Der Eiweißgehalt des Hirudinplasmas betrug: 
am 20. XH. 20 7,93 % 

„14. I. 21 9,03«%, 

so daß das Fibrinogeneiweiß am 20. XIL 20 0,23% 

„ 14. I. 21 0,52% betrug. 

Das spezifische Gewicht des Blutes: 1060 bis 1067, 

» „ „ „ des Serums: 1028 (Wägung) 

23.1.21. Der Albumingehalt des Serums betrug 82 % (Rohrer) 
„ Globulin „ „ „ „ 18% „ 

Eine Milzfunktionsprüfung mit subkutaner Injektion von 1mg 
Suprarenin ergab eine Steigerung der weißen Blutkörperchen von 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 3 
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6000 auf 14000 nach der ersten halben Stunde, die nach der zweiten 
halben Stunde mit 11000 noch bestand. Dabei stiegen die mononuklären 
Zellen um das 7 fache, die Lympbocyten uni das 3 fache und die poly¬ 
morphkernigen Zellen um das 2 fache in der ersten halben Stunde. 

Leberfunktionsprüfung: 40,0 g Galaktose per os. Nach 
zwei Stunden werden mit dem Urin 0,134 g ausgeschieden, später er¬ 
folgt keine Zuckerausscheidung mehr. Starke Vermehrung der Diurese* 
auf 2440 ccm in 24 Std. 

Nach Besserung Mitte Januar 21 wurde noch einmal eine Gerinnung¬ 
bestimmung des Blutes gemacht, weil bei den Spontangerinnungen im 
Reagenzglas die Gerinnung zwar immer noch verlangsamt, die Retraktion 
des Blutkuchens jedoch ausgiebiger war. 

14. I. 21. Blutgerinnung nach Sahli: 

2 ccm Blut gerinnen in 52 Min. 

. «■ + 1 ccm Kaninchenmuskelextrakt „ „ 30 „ 

„ „ -j- „ Kaninchenserum „ «16 

Blutgerinnung nach Morawitz und Bierich: 

2 ccm Blut gerinnen in 32 Min. 

„ „ -f- 1 ccm Kaninchenmuskelextrakt „ „ 23 „ 

„ „ -f- „ Kaninchenserum „ „ 18 „ 

Während eines über 14 Tage sich erstreckenden Stoffwechsel¬ 
versuchs erfolgte die N. und NaCl. Einstellung nach 4—6 Tagen. 
Zulagen von 10,0 g NaCl und 20,0 Harnstoff wurden prompt mit dem 
Urin ausgeschieden. Retentionen fanden nicht statt. 

100 ccm Serum enthalten 143 mg Cholesterin (Authenrieth 

. „ „ Blut „ 177 „ „ und Funk) 

Elektrokardiogramm: partiell negative J. Zacke und verschiede» 

große Höhe derselben. 

Eine spätere Nachuntersuchung war unmöglich, weil Pat. ein Halb¬ 
jahr nach der Entlassung aus der Klinik innerhalb von 3 Tagen an 
einer Pneumonie starb. Sehr interessant und für die Ätiologie der 
Polycythämie wichtig ist es, daß ich vor kurzer Zeit einen elf¬ 
jährigen Sohn des Pat. mit einer ausgesprochenen lym¬ 
phatischen Leukämie in Behandlung kam. 

Zusammenfassung: Ein Pat. mit.von Jugend auf rotem 
Gesicht erkrankt nach einer Lungenentzündung an Polycythämie 
mit relativer Leukocytose und Myelocytose vom Typ der hyper¬ 
tonischen Form. Bei guter Leber- und Milzfunktion, sowie 
normalem Eiweiß- und NaCl.-Stoffwechsel besteht eine ausgesprochene 
Gerinnuügsverzögerung des Blutes, die durch Organextrakte und 
Coagulen, und besser noch durch Serumzusatz behoben werden kann. 
Die osmotische Resistenz ist sowohl minimal als maximal herab¬ 
gesetzt, bei Besserung des Befindens steigt die maximale und die 
minimale Resistenz. Es besteht n. Mangel der Ery throcy ten. Im Serum 
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besteht Albumin Vermehrung und Fibrinogen Verminderung. Ein 

Sohn des Pat. leidet an lymphatischer Leukämie. 

Fall II. Gastwirt E. B., 50 Jahre alt, aus Gera. 

Früher stets gesund gewesen. Januar 17 ins Feld. 25. II. 18 
Fieber, Kreuzschmerzen, Kopfschmerzen und Schwindel. (Ursache: 
Erkältung in undichten Quartieren in Rußland). 2. III. 18 Reserve* 
lazarett Givry wegen derselben Beschwerden aufgenommen. Befund: 
Temp. 37,5. Puls 84. Gesicht bläulich rot, besonders die Lippen, 
starke Gefaßschlängelung der Augenbindehautgefäße mit mäßigen kon- 
junktivalen Blutungen. Rachen geschwollen und stark gerötet. Lungen 
o. B. Herz o. B. Keine Leber- und Milzschwellung. Urin: Spuren von 
Eiweiß, im Sediment wenig Epithelien. Nach Aderlaß'(% 1) schwinden 
die Kopfschmerzen. Nachts erhebliche Schienbeinschmerzen. Schien¬ 
beine klopf- und druckempfindlich. Appetitlosigkeit. Bindehaut¬ 
gefäße, Schleimhautgefäße und Hautgefäße stark inji¬ 
ziert (angeblich von Jugend auf in geringem Grade). 
Diagnose : Wolhyniscbes Fieber, Herzschwäche. Bindehaut¬ 
entzündung. 

5. V. 19. Aufnahme ins Reservelazarett Jena. 

Große Mattigkeit, Kopfschmerzen, Schwindelanfälle, bei geringen 
Anstrengungen Atemnot, Angstgefühl, Gedächtnisschwäche. 

Befund: Mäßiger Ernährungszustand, düsterrotes Gesicht, rote 
Augen, Haut der Brust und des Halses-, dunkelrot. Bauch, Oberarme 
nnd Oberschenkel weniger rot als die übrigen Körperteile. Auf der 
Brust zahlreiche braune miliare Flecken (möglicherweise von alten 
Blutungen stammend). Mundhöhle und Rachen noch tiefer rot 
als das Gesicht. Schilddrüse o. B. Lungen o. B. Herz: 
r. M. = 3,4 cm, 1. M. = 9,5 cm, obere Grenze 3. Rippe. Puls sehr 
gespannt in sehr hartem Arterienrohr, 72, regelmäßig. Leber leicht 
vergrößert. Milz perkutorisch vergrößert, eben unter dem Rippenbogen 
fühlbar. Blutdruck: 180 mm Hg (Riva-Rocci). Erythrocyten und 
Leukocyten teilweise sehr groß. Vermehrte Plättchen. Erhöhte Vis¬ 
kosität. R:9,63Mill. Weiße Blutkörperchen 6200. Hgl: 175 °/ 0 
(Sahli). F. J: 0,91. Polymorphkernige neutrophile L: 81 °/ 0 , eosino¬ 
phile: 2 °/ 0 , große mononukleäre: 6 °/ 0 , Lymphocyten: 11 °/ 0 . 

Urin: Spuren von Eiweiß. Sediment: vereinzelt Leukocyten und 
wenig hyaline Zylinder. 

Nach Aderlaß: Hgl: 145 °/ 0 (Sahli). Nach Rö.-Bestrahlung (Art 
nicht genau zu ermitteln) mit 3 mm Al. Filterung 198 Min. auf Milz, 
Oberarme, Unterarme, Oberschenkel, Unterschenkel, Schulterblätter, 
Uarmbeinkamm fallen die Erythrocyten auf 8,94 Mill., nach einem 
weiteren Monat auf 8,48 Mill. Hgl: 155 °/ 0 (Sahli). 

. 14. L 21. W iederaufnahme in der medizinischen Klinik: 

Klagen unverändert. Ernährungszustand schlecht. Kopf, Unter¬ 
arme und Unterschenkel dunkelrot, Lippen cyanotisch. Miliare braun¬ 
rote Flecken auf der Brust sind konfluiert, Fleckzeicbnung nur noch am 
Rand erkennbar. Starke Erweiterung der Bindehautgefäße mit zahl¬ 
reichen, großen subkonjunktivalen Blutungen. Lunge o. B. Herz: 

3* 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



36 


Gutzeit 


leichte .Linksverbreiterung: 1. M. 9,5cm. Gefäße geschlängelt, aber 
nicht verhärtet. Blutdruck: 120 mm Hg (Eiva-Rocci). Leib: o. B. 
Leber leicht vergrößert, überragt den Rippenbogen um 2 Querfinger¬ 
breite; Milz fühlbar vergrößert, überragt den Rippenbogen um Hand¬ 
breite. Urin frei von Eiweiß, Zucker, Urobilin, Urobilinbogen. 

Blut; 8,016 Mill. Ery throcy ten; 9000 Leukocyten. 
Hgl: 135 °/ 0 (Sahli). Polymorphkernige neutrophile 83 °/ 0 , eosino¬ 
phile 4 °/ 0 , mononudeäre 2 °/ 0 , Lymphocyten 11 °/ 0 . 

Augenbefund dpr Universitätsaugenklinik Jena: 
Hyperopie und Presbyopie. Im Fundus tiefrote Gefäße, leicht rötlich 
erscheinende Papille. 

Auch liier wieder fällt die schlechte Gerinnungs¬ 
fähigkeit des Blutes im Reagenzglas und die mangelhafte 
Retraktionsfähigkeit des Blutkuchens auf, so daß es 
nur nach sehr langem Zentrifugieren gelingt, überhaupt Serum 
zu gewinnen. Im Gegensatz hierzu steht, daß das Blut beim 
Durchlaufen durch die Aderlaßkanüle in seiner sehr dickflüssigen, 
fast sirupösen Beschaffenheit sehr bald die Kanüle verstopft, oder 
doch nur in sehr langsamer Tropfenbildung die Kanüle verläßt, so 
daß man an eine erhöhte Gerinnbarkeit denken möchte. 

15. u. 20. I. 21. Blutgerinnung nach Morawitz u. Bierich: 

gerinnen in 68 Min. 

ccm Kaninchenmuskelextrakt „ «17 „ 

ccm Kaninchenleberextrakt „ „16 „ 

ccm Kaninchenserum „ „13 „ 

gerinnen in 85 Min. 

ccm KaninchenmuBkelextrakt „ „23 „ 

„ 1 °/ 0 Coagulenlösung „ „ 42 „ 

Gerinnung nach Sahli: 

nach 92 Min. dick gallertig, nach 24 Std. noch 
nicht vollständig geronnen. 

1 ccm 1 °/ 0 Coagulenlösung nach 74 Min. ger. 

1 ccm Kaninchenmuskelextrakt ,, 73 „ „ 

Blutkörperchenvolnmen 81,2 °/ 0 (Hämatokrit) 
Hirudinplasmavolumen 18,8 °/ 0 

Osmotische Resistenz der Erythrocyten: 

Max. R. bei 0,35 ®/ # NaCl; nach 8 Tg. = 0,32 °j 0 
Min. R. „ 0,62 °/ 0 „ ; „ 8 Tg. = 0,70 % 

Viskosität des Blutes (Determann) 17 = 30,1 (mit Hirudin) 
Viskosität des Serums fj = 1,65 

23. I. 21 . Refraktion des Serums Sc. T. 60,31 

Serumeiweiß 8,35 °/ 0 

Albumin-Globulinverteilung im Serum (Rohrer) 

Globulin: 14°/ 0 
Albumin: 86 °/« 


2 ccm Blut 


>1 » 

3 ccm Blut 


+. 

+ 

+ 


» » 

n » 

20. I. 21. 

ccm Blut 
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15. I 
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Kurve 2. 



Die Leberfunktionsprüfuug mit Gaben von 40,0 Galaktose 

per os ergibt: 

Nach 2 Std. werden 0,415 g Zucker 
nach weiteren 2 Std. 0,188 g Zucker 

im ganzen 0,603 g Zucker durch den Urin 

ausgeschieden. 



Original from 

UNIVERSUM OF CALIFORNIA 















Digitized by 


38 Gützkit 

24.1.21. Die Milzfunktionsprüfung durch subkutane In¬ 
jektion von 1mg Süp raren in 'ergibt , eine Steigerung der Leukocyten 
im Blut von 8500 auf 16900 nach einer halben Stunde, dann einen Ab¬ 
fall auf 12400 nach einer weiteren Stunde. Dabei ändert sich die re¬ 
lative Verteilung nach J / 9 Stunde zugunsten einer Vermehrung der 
polymorphkernigen Zellen mit Auftreten von Jugendformen und Myelocyten. 

Spezifisches Gewicht des Blutes (Wägung) = 1074,7 

30.1.21. Der Cholesteringehalt des Blutes: 

100 ccm Blut enthalten 168 mg Cholesterin (»Authenrieth 

100 ccm Serum „ 144 mg „ und Funk) 

Die Nieren funktionsprüfung ergibt: mit Standarddiät ist 
der Kranke in 5 Tagen ins N.-Gleichgewicht zu bringen. Bei Sonder¬ 
zulage von .14,0 Urea = 6,51 g. N. werden 4,2 g N. am ersten Tage 
» und . 1,4 g am zweiten Tage ausgeschieden. Wesentliche N.-Retentionen 
finden also nicht statt, 

Am 1. II. 21 begann eine Rö.-Tiefenbestrahlungsb-e- 
handlung, deren nähere Daten bei der Tabelle der Blutbefunde zu 
ersehen sind. 

Vom weiteren Krankheitsverlauf ist bemerkenswert, daß das All¬ 
gemeinbefinden sich absolut nicht besserte. Kopfschmerzen, Schwindel, 
Mattigkeit, sowie Schmerzen in allen Extremitätenknochen, insbesondere 
in den Oberarm- und Unterschenkelknochen . bestanden fort! Auch 
zeigte das Sternum und die obere Brust- und untere Lendenwirbelsäule 
lebhafte Empfindlichkeit auf Beklopfen! 

. Die Beziehungen zwischen Zahl der roten und weißen Blut¬ 
körperchen zur Erythrocytenresistenz und ihre Beeinflussung durch Rö.- 
Tiefenbestrahlungsbehandlung zeigt die Kurve 2. 

Die Resistenzbreite gegen hypotonische Kochsalzlösungen verschob 
sich nach der maximalen Seite: während sich schon nach den ersten 
' Knochenbestrahlungen die Resistenz nach der maximalen Seite bis 0,2 °/ 0 
NaCl-Losung vergrößerte, Btieg die minimale Resistenz bis 0,6 °/ 0 NaCI- 
Lösung Die Gerinnungsfähigkeit des Blutes blieb ebenfalls hinter der 
Norm erheblich zurück, so daß nach der Bürker’schen Methode der Be¬ 
ginn der Gerinnung erst bei 29'15", nach Morawitz und Bierich die 
Vollendung der Gerinnung von 2 ccm Blut erst bei 48 Min. eintrat, 
während bei der Gerinnung unter Öl nach Sahli überhaupt keine voll¬ 
ständige Gerinnung festzustellen war. 

22. III. Serumeiweiß = 8,55 °/ 0 ' • 

Plasmaeiweiß = 8,96 °/ 0 
Fibrinogeneiweiß = 0,41 °/ 0 

Albumin geh alt des Serums 95 °/ 0 (Bohrer) 

Globulin „ - « » 5 % 

Blutkörperchenvolumen = 72,1 Plasmavolumen = 27,9 °/ 0 (Bence) 

6.1V. 100 g Blutkörperchen enthalten 5,23 g N. (v. Jacksch: 

100 g Blut (sp. Gew. 1074) 3,99 g norm. 5,52 g N.) 

> 100 ccm Serum „ 1,88 g „ 
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Während sich bei allen sonstigen Untersuchungen im Urin kein 
Eiweiß nachweiBen ließ, erschienen nach einem 1 / 2 ständigen Lordose- 
versuch Spuren Eiweiß im Urin. 

Blutbefunde und Bestrahlungsprotokoll (Tabelle s. S. 40): 

Bestrahlungsbedingungen: Symmetrie Induktorium. 5 Amp. prim, 
2,5 M. A. sekundäre Spannung, 40 cm Funkenstrecke, 104—108 Sklero¬ 
meter. 0,5 mm Zn. Filter. Tubus: 6X8 cm, F. H. A. = 23 cm. 

Fat. wird wegen der entstandenen Leukopenie nicht weiter be¬ 
strahlt. Subjektiv und objektiv keine Besserung. Nach Hause entlassen- 

Am 17. X. 21 erfolgte Wiederaufnahme in die Klinik. 
Pat. hat in der Zwischenzeit nicht gearbeitet. Vor 7 Wochen plötzliche 
Schmerzen im Leib und im linken Unterschenkel, der anschwoll. Über 
dem Schienbein sollen sich feste Stränge gebildet haben, die sich bei der 
Untersuchung als entzündlich tbrombosierte Venen erwiesen. Der 
sonstige Befund war gegen früher wenig verändert, auch die Beschwerden 
waren die gleichen. Herz: 1. M.A. = 10,1 cm. Systolisches Geräusch 
über der Spitze. Milz: handbreit unter dem Rippenbogen fühlbar, 
21,5:9,0 cm groß. Leber reicht bis 2 Querfingerbreite unter den 
Rippenbogen. Höhe in der Mammillarlinie: 17 cm. Starke Knochendruck¬ 
schmerzhaftigkeit. Urin ohne Eiweiß, Zucker, Urobilin, Urobilinogen. 
Blutdruck 105/72 mm Hg. (Riva-Rocci) R. = 8,87 Mill., Leu- 
kocyten: 20400. 

Das Serumeiweiß betrug 8,93 °/ 0 , der Plasmaeiweißgehalt 9,26 °/ 0 , 
so daß auf das Fibrinogeneiweiß 0,33 °/ 0 entfielen. 

Das Flasmavolumen wurde mit 29,6 °/ 0 

„ Blutkörperchen volumen „ 70,4 °/ 0 nach Al der gefunden. 

Die Erythrocy tengröße lag zwischen 80 und. 90 /t 8 
Der Albumingehalt des Serums betrug 39°/ 0 
„ Globulin „ „ „ „ ■ 61°/ 0 . 

Die früher beschriebene Gerinnungsverzögerung bestand 
fort: 21 Min. 35 Sek. (nach Bürker). 

Vom 8. XI. bis 26. XI. 21 erhielt Pat. täglich eine halbe bis 
ganze Stunde lang 0 2 Inhalationen. Unter dieser Behandlung 
fand eine auffallende Wandlung in der Gerinnungsfähigkeit des 
Blutes statt. 

Am 26. XI. gerann das Blut in 5 Min., 50 Sek., also in der 
normalen Zeit. 

Die Wasserausscheidungsfähigkeit der Niereu war gegen die Norm 
'verringert (Ödembereitschaft). Von 1500 ccm Wasser wurden in 4 Std. 
nur 48°/ 0 insgesamt und davon 31,2 °/ 0 renal ausgeschieden. Die Ver- 
dünnungBfähigkeit ist ebenfalls herabgesetzt. Es wird nur bis zu einem 
spez. Gew. von 1005 verdünnt. 

Am 28. XL wird eine neue Rö.-Tiefenbestrahlung auf Knoohen, Milz 
und Leber begonnen (Tabelle s. 8. 41): 
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Das Sauerstoffbindungsvermögen der roten 'Blutkörperchen 
lag innerhalb normaler Grenzen. ' 

18. II. 22 und 7. V. 22. Cholesteringehalt (nach Authenrieth 
und Funk) = 206 mg Cholesterin auf 100 ccm Serum. 

Die Prüfung des vegetativen Nervensystems ergibt: 

Aschner: -j- Czermak: -j- Erben: -(- 

Schwaohe AdrenalinwirkuDg: auf 0,0005 Suprarenin synth. Tremor, 
Blässe, Sinken der Eosinophilen. 

Schwache Pilokarpinwirkung: auf 0,00075 Pilocarpin, hydr. schwache 
Schweiße, geringe Speichelmenge. 

Ganz schwache Atropinwirkung: auf 0,00076 Atropin, suff. geringe 
Pulsbeschleunigung. 

Die von Herrn Prof. Dr. Hirsch vorgenommene Prüfung des Serums 
auf Abwehrfermente ergab: 

Epiphyse: 13,23°/ 0 Abbau 

Hoden: 12,50 %. „ 

Hypophyse 19,12 % * 

Leber 8,82 °/ 0 „ 

Milz 11,76 °/ 0 „ 

Nebenniere 17,64 °/ 0 „ 

Pankreas 19,85 % ,, 

Schilddrüse: 16,91% „ 

Thymus: 1,47 % „ 

Erst auf die fünfte Rö. Tiefenbestrahlungsserie besserten sich 
mit dem Fallen der Erythrocytenwerte sowohl das Allgemein¬ 
befinden als auch das äußere Aussehen. Die Cyanose verschwand voll¬ 
kommen und die Hautfarbe ging von einem dunklen in ein helles 
Rot über. Mit dieser Besserung verkleinerte sich auch die Milz 
von 21,59 cm bis 16,8 cm und der linke Ventrikel bis zu einem 
linken Medianabstand von 8,0 cm. Das systolische Geräusch 
machte reinen Tönen Platz. Bemerkenswert ist ferner, daß schon 
nach der zweiten Bestrahlungsserie lange vor einer Besserung des 
Blutbildes das Verhältnis von Albumin; Globulin im Serum der 
Norm näher kam (Alb. % = 44, Glob. % = 56 am 1. XI. 21), 
und daß am 18. I. 22 die Blutkörperchenresistenz mit maximal 
= 0,33% NaCl, minimal 0,48% NaCl ebenfalls den normalen 
Wert erreichte. 

Zusammenfassung: Nach einem Infekt Ausbildung eines 
polycythämischen Krankheitsbildes erst ohne Milzschwellung, 
später * Blutdrucksteigerung und Milzschwellung. Allmähliches 
Sinken des Blutdrucks mit wachsender Milz- und Leberschwellung. 
Relative Leukocytose. Plättchenvermehrung. Schlechte Gerinnungs¬ 
fähigkeit des Blutes mit Fibrinogenverminderung. Anisocytose. 
Albuminvermehrung im Serum. Resistenzverminderung der Ery- 
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throcyten. Normale Milz- und Leberfunktion. Normaler Eiweiß- 
stoffWechsel, Albuminurie im Sinne der orthostatischen Form. 
Stickstoffmangel! der Erythrocyten. Besserung auf 0 2 -Inhalationen 
und Rö.-Tiefenbestrahlung (s. o.). 

Fall III betrifft einen Architekten B. Fr. im Alter v. 53 J., 
der mehrere Jahre in Nordamerika gewesen ist und dort ein arbeits¬ 
reiches Leben geführt hat. Er kam mit den typischen Erscheinungen 
einer Tabes dorsalis mit stark positivem Wassermann zu uns. Seit seinem 
20. Lebensjahr hat er an Leibschmerzen mit ab und zu auftretenden 
Durchfällen zu leiden, seit ca. 15 Jahren klagt er über unfreiwilligen 
Stuhlabgang. Er will im Gesicht von Jugend an „frisch“ ausge¬ 
sehen haben. Nach einer Lungenentzündung im Winter 1920/21 
behielt er Rückenschmerzen, Atemnot, besonders beim Treppen¬ 
steigen. Auch treten zuweilen Kopfschmerzen auf, vielfach 
Schwindel an fälle, so daß Fat. sich irgendwo festhalten muß, um 
nicht zu fallen. In den letzten Jahren häufiger Hämorrhoidalblutungen, 
nach denen Erleichterung im Kopf eintritt. 

Befund: Gut ernährter, wohl aussehender Mann mit Areflexie, 
Ataxie, reflektorischer Pupillenstarre. 

Herz nach links verbreitert: 1. M.: 11,5 cm. Sonst o. B. Aorta 
o. B. Noch eineinhalb Stunden nach Solbädern fällt eine lebhafte 
Rötung des Gesichtes auf, bei der man den Eindruck bat, als sei Pat. 
durch eine Anstrengung erhitzt. Trotz glatter, nicht verhärteter Arterien¬ 
wände betrug der Blutdruck nach R. R. 150 mm Hg. Die später 
festgestellte Vermehrung der Erythrocyten blieb lange Zeit unbemerkt, 
bis schließlich eine genauere Blutuntersucbung die Linksverbreiterung des 
Herzens und die Dyspnoe erklärte. 

Wir fanden den am 1. XI. 21 6,75 Mi 11. R. mit 96 °/ # Hgl. 
nacb Authenrieth. Die Blutgerinnung (Bürker) war mit 4' 30“ 
normal. Die Lumbalpunktion ergab einen Druck von 180 mm 
HgO, klare zellarme Spinalflüssigkeit ohne Ei weiß verm ehruUg. 

Die Resistenz der R. war vermindert: 

Max. bei 0,42 °/ 0 NaCl-Lösung 
Min. „ 0,52—0,56 °/ 0 NaCl-Lösung. 

Die Serumeiweißkonzentration liegt mit 8,18°/ 0 (refrakt.) 
innerhalb der normalen Grenzen. 

Die Albumin-Globulinverteilung im Serum (Alb. °/ 0 — 53, 
Glob. °/o = 47) entsprach der Norm. 

Es bestand bei einem Blutkörperchenvolumen von 42,3 °/ 0 (Alder) 
eine ausgesprochene Mikrocytöse mit einer durchschnittlichen Erythro- 
cytengröße von 67 fi s . 

Blutbefunde (s. Tabelle A auf S. 44): 

Der IV. Fall ist nicht so hochgradig wie die vorher erwähnten. 
Er ist jedoch ganz besonders interessant, weil sich bei der Nach¬ 
frage der Familienanamnese der Verdacht einer familiären Form 
der Polycythämie erhöh. Die gewissenhaften .Untersuchungen 
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meines Mitarbeiters Herrn Dr. Staehow, der mich anch sonst bei 
den langwierigen Blutnntersuchungen in liebenswürdiger Weise 
stets gern unterstüzte, am Heimatort des Pat., bei der die Matter 
and eine Schwester des Kranken untersucht wurden, ergaben tat¬ 
sächlich auch bei den Angehörigen einen geringen Grad von Poly- 
cythämie. Herrn Dr. Staehow danke ich an dieser Stelle aufs 
herzlichste. 

Fall IV. ,P. W. Wirtschaftsgehilfe, 19 Jahre alt. 

Im 15. Lebensjahr Ekzem im Gesicht und auf der Kopfhaut, sowie 
häufig entzündete Augen. Juli 1919 appetitlos, Erbrechen, saures Auf¬ 
stoßen. Oktober 1919 dieselben Beschwerden mit Herzklopfen und 
Hitze im Körper bis Februar 1920. August 1920 wieder die alten Be¬ 
schwerden. Februar 1921 starke Schmerzen in der Magengegend mit 
Erbrechen sowohl vor, als auch nach den Mahlzeiten, zeitweise heißes 
Gefühl in der Magengegend. Viel Luftaufstoßen. Bei geringsten An¬ 
strengungen Atemnot und Herzklopfen, auch Schmerzen in der Herz¬ 
gegend. Ab und zu Kopfschmerzen. Zeitweise schweres Gefühl in den 
Oberarmen und Schienbeinen mit Schmerzen. 

Vater soll rot ausgesehen haben, eine Schwester hat 
ebenfalls eine rote Gesichtsfarbe. 

Befund: Ernäbrungs- und Kräftezustand über dem Mittel. Haut 
des Gesichts und der Brust ist gerötet, die Lippen sind leicht cyanotisch. 
Unterarme und Hände, sowie die Füße fühlen sich kühl an und sind 
bläulich verfärbt. Die Augenbindehäute, sowie die Gaumen- und 
Bachenschleimhaut sind dunkelrot und zeigen erweiterte Gefäße. 
Lungen o. B. Herz von entsprechender Größe. Paukender erster Ton 
über der Spitze. Blutdruck 120/70 mm Hg. In der Magengegend, 
sowie am Bippenbogenrand beiderseits besteht eine nicht streng lokali¬ 
sierbare Druckschmerzhaftigkeit. Die Bö.-Untersuchung von 
Lungen, Herz und Magen ergibt normale Verhältnisse. Auch ent¬ 
sprechen die Säurewerte des Magensaftes der Norm. Urin o. B. Kein 
Urobilin, Urobilinogen. Die Oberarmknochen, das Sternum und die 
Brust- und Lendenwirbelsäule sind auf Beklopfen schmerzhaft. Leber 
o. B. Milzdämpfung etwas zu groß. Kein fühlbarer Milztumor. 

13. II. 22. Blutuntersuchung in verschiedenen Gefäß¬ 
provinzen: 

Fingerbeere: B. = 7,0 Mill. 

Ohrläppchen: B. = 6,3 „ 

Zehen: B. = 6,1 „ 

Vene ungestaut: B. = 6,8 „ 

Die Besistenzbreite der Erythrocyten war vergrößert und 
die Besistenz nach der minimalen Seite herabgesetzt, nach der maximalen 
erhöht: 

Maximal 0,18 °/ # NaCl-Lösung 
Minimal 0,5 °/ 0 „ „ 

Die Blutgerinnung nach Bürker war mit 4' 15" normal. 
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Der Eiweißgehalt des Serums betrug 8,6—8,8%. Cholesterin 
im Sernm = 156 mg: 100 ccm Seram. Das 0 3 Bindungsvermögen 
des Hämoglobins lag innerhalb normaler Grenzen. 

Blutbefunde und Bestrahlungsprotokoll (s. Tabelle B 
auf S. 44): 

Audi hier ein voller Bestrahlungserfolg sowohl in bezug 
auf den Blutbefund als auch für das subjektive Befinden. Die 
Magen- und Verdauungsbeschwerden schwanden vollkommen, die 
Knochenschmerzen hörten auf und auch Kopfschmerzen wurden 
nicht wieder geklagt. Das Blutbild war drei Wochen nach der 
letzten Bestrahlung (Milzreizdosis, % ELE.D.) zur Norm zurück¬ 
gekehrt 

Die Untersuchung des vegetativen .Nervensystems: 
ergab: 

Auf 0,0005 Suprarenin. synth. (subkutan) starke Blässe, Tremor, 
Dermographie. Sinken der eosinophilen Zellen. (Starke 
Reaktion). 

Auf 0,00075 Pilocarpin, sulf. (subkutan) Schweiße, 130 g Speichel, 
Steigerung von Dermographie und Bulbusdrucksymptom. 
(Starke Reaktion.) ' 

Auf 0,00075 Atropin, sulf. (subkutan) geringe Trockenheit im 
Munde, geringe Pupillenerweiterung (schwacheReaktion). 

Die von Prof. Dr. Hirsch ausgeführte Untersuchung des SerumB 
auf Abwehrfermenteergab: 


Epiphyse 

1,47 °/ 0 

Abbau 

Nebenniere 

8,09 % 

Abbau 

Hoden 

ö,l4°/ 0 

V 

Pankreas 

10,09% 

7» 

Hypophyse 

8,82% 

w 

Schilddrüse 

7,74% 

n 

Leber 

8,09% 

r> 

Thymus 

8,82% 

. n 

Milz 

2,94% 

J7 





Die Mutter deB Patienten: A. W. 58 Jahve alt bot hin¬ 
sichtlich der Schleim- und Bindehäute das Bild einer wenn auch nicht 
hochgradigen Polycythämie dar. Die Konjunktiven waren hochrot, 
die Mundschleimhaut dunkelrot, daselbst starke Venenzeichnung. 
Die Hautfarbe erschien eher blaß. Herz o. B. Über den Lungen 
1. h. u. geringgradige pleuritische Verwachsungen, sonst o. B. Es 
bestand auf der Mitte des Brustbeins und im unteren Drittel beider 
Tibiae Knochendruckschmerzhaftigkeil. Milz und Leber 
nicht vergrößert. Blutdruck: 125/85 mm Hg. 

Blutbefund: 

Fingerbeere R: 5,548 Mill.; Hgl. = 70 °/ 0 (Sahli) 

Vene ungestaut R: 5,568 „ ; Hgl. = 73 % 

Ohrläppchen R: 6,296 ; Hgl. = 75% 

Resistenz gegen hypotonische NaCl-Lösung war gegen die 
maximale Grenze erhöht: 
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Maximal bei 0,25 °/ 0 NaCl 
Minimal „ 0,48% „ 

Der Eiweißgehalt des Serums (refraktometrisch) betrug 9,6%. 

Der Albumingebalt 50% 

Der Globulingehalt 50 % 

(letztere Untersuchungen über den Eiweißgebalt des Serums konnten 
wegen des Transports erst 2 Tage nach der Blutentnahme, ausgeführt 
werdet), sind also möglicherweise nicht ganz einwandfrei). 

Relatives Blutbild: basophile polym. L. 0,5%; eosinophile 
p. L. 4%; neutrophile p. L. 55%; Metamyelocyten 1,5%; stab¬ 
kernige L. 14,5%; Myelocyten 3%; Mononukleäre 3,5%; Lympho- 
cyten 14,5%. 

Die jüngere Schwester des Pat. M. W. 16 Jahre. 

Früher ab und zu Magenbeschwerden. Jetzt Atemnot und Kurz¬ 
luftigkeit bei Anstrengungen mit Herzklopfen. Zeitweise Kopfschmerzen 
und Schwindelgefühl. 

Befund: Wohlgenährt, kräftig. Gesicht diffus gerötet, echauffiert 
aussehend, sonst keine Rötung der Haut. Klopfempfindlichkeit des 
3.—6. Brustwirbels. Leichte Linksverbreiterung des Herzens, hebender 
Spitzenstoß. Paukender erster Ton an der Spitze. Lungen: vereinzelt 
Giemen. Milz o. B. Leber reicht mit dem unteren Rand bis eine 
Querfingerbreite unterhalb des Rippenbogens. 

Blutbild: R.=t 5,68 Mill. Leukocyten 9200; Hgl. = 73% (Sahli); 

Blutplättchen: 73 % = 380000 i. cmm. 
eosin. polym. L.: 4% 

neutr. „ L.: 40 % Mononukleäre : 8,5 % 

stabkernige L.: 15 % Lymphocyten : 30 % 

Metamyelocyten : 1% 

Myelocyten :1,5% 

Die osmotische Resistenz der R. ist nach der maximalen 
Seite gesteigert. 

Minimal bei 0,48 % NaCl 
Maximal „ 0,20 % „ 

Der Eiweißgehalt des Serums beträgt 8,5%. 

Die ältere Schwester des Pat. Fr. M. W. verheiratet, 
29 Jahre. 

Öfter Nasenbluten. Bei körperlichen Anstrengungen zuweilen das 
Gefühl, als setze das Herz aus. Kein Husten, keine Kopfschmerzen. 

Befund: Über der linken Spitze geringgradiger Katarrh. Herz, 
Milz und Leber o. B. Haut eher blaß. Mundschleimhaut und 
Lippen bläulich rot. Deutliche VenenZeichnung. Bindehäute 
mittelmäßig durchblutet. 

Mitte des Sternums, beide Tibien im unteren Drittel klopfschmerzhaft. 
Blutdruck 110/80 mm Hg. 
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Blutbefund: 

Fingerbeere R: 5,984 Mill. Hgl: 70°/o (Sahli) 

Vene, ungestaut R: 5,692 „ Hgl; 70°/ 0 

Ohrläppchen R: 5,944 „ Hgl: 67 °/ 0 

Blutplättchen =45 °/ 00 = 246000 i. cmm. 

basoph. polym. L.: 0,5 °/ 0 

eosinoph. polym. L.: 8,0 °/ 0 Mononukleäre Zellen: 4,5 °/ 0 

neutropb. polym. L.: 54,0 °/ 0 Lymphocyten: 27,5 °/ 0 

stabkernige L.: 5,5 °/ 0 

Resistenz der R. gegen NaCl-Lösungen: 

Maximal bei 3,6 °/ 0 NaCl-Lösung 
Minimal bei 5,0 °/ 0 „ 

Serumeiweiß (refr.) = 8,8°/ 0 (Untersuchung 2 Tage nach der 
Entnahme'.) 

Albumingehalt des Serums = 48 °/ 0 
Globulin „ „ „ =52 °/ # . 

Cholesteringehalt: 100 ccm Serum enthalten 174 mg Chol¬ 
esterin. 

Fall V. Th. L., Arbeiter, 29 Jahre alt. 

Früher gesund; stets etwas rote Gesichtsfarbe, auch einige 
Geschwister haben rotes Gesicht. Seit Oktober 1921 Magen¬ 
drücken und Schmerzen im Kreuz, nachts stärker als am Tage, unab¬ 
hängig von der Nahrungsaufnahme. Schmerzen ziehen bis in die Schulter¬ 
blätter. In den letzten Tagen ab und zu Kopfschmerzen. 

Befund; Kräftig gebaut, guter Ernährungszustand, straffe Musku¬ 
latur, Gesicht gerötet, abwechselnd mit Blässe, Schleim- und Bindehäute 
zeigen vermehrte Gefäßfüllung, besonders im Mund und Rachen. 
Fundusgefäße o. B. Lungen o. B. Herz: o. B. Blutdruck 
135/70 mm Hg. Leib: unbestimmte Druckschmerzhaftigkeit im Epi- 
gastrium. Leber und Milz o. B. Magen: Peracidität; röntgeno¬ 
logisch o. B. Nervensystem: Knie- und Achillessehnenreflexe beider¬ 
seits leicht gesteigert. Klopfschmerzhaftigkeit der unteren 
Brust- und oberen Lendenwirbel und des Sternums. 

Blutbefund: Erythrocyten 6,4 bis 7,77 Mill., Hgl. 105 bis 115°/o> 
(Sahli), Leukocyten 14000, Plättchen 46 °/ 00 = 276000. 

basophile polym. 0,5 °/ 0 stabkernige 6,0 °/ 0 

eosinoph. polym. 10,5 °/ 0 neutroph. polym. 40,5 °/ 0 

Myelocyten 2,0 °/ 0 gr. Mononukleäre 5,0 °/ 0 

Metamyelocyten 1,0% Lymphocyten 34,5 °/ 0 

Urin frei von Eiweiß, Urobilin.und Urobilinogen. 

Der Eiweiß- und Stickstoffwechsel bietet in 18 tägiger Beob¬ 
achtung für die N- und NaCI-Ausscheidung, auch bei Belastungen mit 
10,0 NaCl und 20,0 Urea keine Besonderheiten. 

Während der Behandlung mit Bädern, laktovegetabilischer Diät und 
mehrfachen Aderlässen bis zu 500 ccm besserten sich das Allgemein- 
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befinden und insbesondere die Magenbeschwerden. Die Zahl der Erythro- 
cyten sank bis 

Finger-R. = 5,28 Mill. 

Vene-R. = 4,9 „ 

Ohrläppohen-R. = 5,3 „ 

Besonders auffallend bei diesem Pat. war ein sehr hochgradiger 
Dermographismus. Schon bei den geringsten Berührungen der 
Haut bildeten sich deutliche stark erhabene und gerötete Anschwellungen, 
•die nach % Std. noch deutlich sichtbar waren. Es wurde deshalb eine 
Funktionsprüfung des vegetativen Nervensystems vor¬ 
genommen, welche nach 0,00075 Atropin sulf. subc. eine deutliche Trocken¬ 
heit im Munde, nach 0,00075 Pilocarp. hydrochl. starke Schweiße, Hitze¬ 
gefühl, vermehrte Speichelmenge (30 ccm), Pulssteigerung von 80 auf 
96, Steigerung des Dermographismus, auf 0,0005 Adrenalin starke Blässe, 
Pulssteigerung von 78 auf 120, Tremor, Steigerung von Dermographis¬ 
mus und Aschner’schem Phänomen, Steigerung der Eosinophilie von 5,5 % 
auf 12,0 °/ 0 ergab. 

Aschner’sches, Czermak’sches, Erben’sches Phänomen waren deut¬ 
lich positiv. 

Die Diazoreaktion nach Hijmans van der Bergh im 
Serum ergab: 

1. Phase negativ. 

2. „ schwach positiv. 

Die von Herrn Prof. Dr. Hirsch in freundlicher Weise ausgeführte 
Untersuchung auf Abwehrfermente im Serum ergab: 


Epiphyse: 

5,14% Abbau 

Nebenniere: 3,67 % 

Abbau 

Hoden: 

13,97% „ 

Pankreas: 

3,67 % 

f» 

Hypophyse: 

0,73 % „ 

Schilddrüse: 15,44 % 

n 

Leber: 

Milz: 

U47% „ 

8,09% „ 

Thymus: 

8,09% 

n 


Die Sauerstoffbindungsfähigkeit des Hämoglobins lag 
in den normalen Grenzen. 

Diesen Fällen, bei denen die primäre Ursache der Blut¬ 
körperchenvermehrung sich nicht aus dem Organbefund erklären 
ließ, die also nach den üblichen Bezeichnungen in die Reihe der 
primären oder idiopathischen Polycythämien gehören, füge ich noch 
einige hinzu, bei denen die Polycythämie als sekundär aufgefaßt 
werden kann. 

1. J. R, Tischler, 34 Jahre alt. 

Chronische zirrhotische Lungenphthise mit adhäsiver 
Pleuroperikarditis. Hypertrophie und Dilatation beider Ventrikel, 
Leberschwellung, Albuminurie. Cyanose geringen Grades. Blutdruck 
116/85 mm Hg. Elektrokardiogramm: partiell negative J-Zacke. Urin 
ohne Urobilin und Urobilinogen. 

Deutsches Archiv f. klin. Medizin. 141. Bd. 4 
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Blatbefund: R. = 7,77 Hill., 9800 Leakocyten, Hgl.: 88°/ 0 . 
eosin. polym. L. = 0,9 °/o Metamyelocyten 1 » „ 0 

basoph. polym. L. = 0,3 °/ 0 Myelocyten / * 

neutroph. polym. L. = 63,8 °/ 0 mononukleäre Zellen 8,6 °/ # 

stabkernige L. = 8,6 °/ 0 Lymphocyten 14,5 °/ 0 

Polychromasie, Anisocytose 

Blutkörperchenvolumen — 73,6 °/ 0 (Bence). Dnrcbschnittliche Ery- 
throcytengröße = 92,4 ju*. 

Serumeiweiß (refr.) = 9,66 °/ 0 Fibrinogeneiweiß = 0,39 °/ ft 
Plasmaeiweiß = 10,05 °/ # 

Globulin = 49 °/ 0 

Albumin = 51 °/ 0 

Gerinnung nach Bilrker in 5'30“ (normal) 

100 g Blutkörperchen (Meth. v. Jack sch) enthalten 4,77 g N- 
100 g Blut „ 3,95 g N. 

Osmotische Resistenz der R.: maximal bei 0,35 °/ 0 NaCi-Lsg. 

minimal „ 0,55 °/ 0 „ 

2. H. Fr., Kaufmann, 53 Jahre alt. 

Plethorisches Aussehen. Rheumatische Beschwerden im Kreuz und 
in den Beinen. Bei Anstrengungen Druck in der Herzgegend. Kopf¬ 
schmerzen, Wadenkrämpfe, Gedächtnisschwäche, Hämorrhoiden mit Blu¬ 
tungen, danach Erleichterung. Gerötete Bindehäute mit eubkonjunktivalen 
Blutungen. Mund- und Rachenschleimhaut mit starker Gefaßerweiterung- 
Fettleibigkeit. Lungenemphysem ohne begleitende Bronchitis. Herz: 
Linksverbreiterung. 1. M. = 11 cm. Töne sehr leise. Harte, aber 
glatte Arterienwandungen. Puls gespannt. Merkfabigkeit schlecht. Er¬ 
innerungslücken und Gedächthisabnahme für Erlebnisse aus letzter Zeit- 
Blutdruck 180/105 mm Hg. R.R. Urin o. B. 

Blutbefund: Fingerbeere R. = 5,688 Mill. Hgl.: 90°/ 0 

Ohrläppchen R! = 6,32 „ Hgl.: 93 °/ 0 (Sahli) 

Leukocyten 8600. 

Neutroph. polym. 71 °/ 0 

Eosinoph. polym. 7 °/ 0 

Mononukleäre Zellen 2 °/ 0 
Lymphocyten 20 °/ 0 

Osmotische Resistenz der R.: Maximal bei 0,25 °/ 0 NaCl-Lsg. 

Minimal „ 0,52 °/ # „ 

Nach Venäsektionen Besserung des Allgemeinbefindens. 

3. P. L., Gärtner, 30 Jahre alt. 

In der äußersten Ruhe eben kompensierte Mitralinsuffi~ 
cienz und Stenose, relative Trikuspidalinsufficienz. Myo- 
degeneratio cordis geringen Grades. Elektrokardiogramm: pulaua 
irregularis perpetuus mit Extrasystolen. Blutdruck 105 mm Hg. 

Erythrocyten (Ohr) 6,15 Mill. 

„ (Finger) 7,30 „ 

„ (Vene) 6,10 „ 
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100 g Erythrooyten enthalten 6,68 g N (Kontrolluntersuchung ver¬ 
unglückt). 

Resistenz gegen hypotonische NaCl-Lsg. Maximal bei 1 0,36 °/ 0 

Minimal „ 0,55 °/ 0 

Hemmung der Saponinhämolyse (2 ccm Flüssigkeit) durch 0,1 ccnj 
Serum. 

Serumeiweiß = 8,59 °/ 0 Plasmaeiweiß = 8,86 °/ 0 
Fibrinogeneiweiß = 0,27 °/ 0 . 

Mittlere Blutkörperchengröße = 93,4 (i* (Alder). 

Serumalbumin 65 °/ 0 Serumglobulin 35 °/ 0 

Der Cholesteringehalt des Serums beträgt 132 mg: 100 ccm Serum. 

4. Frau A. P., 31 Jahre alt. 

Seit einem Jahre Kopfschmerzen, Durst, Kribbeln in den Händen 
und Füßen. Luftmangel. Kurzatmigkeit bei Anstrengungen, Obstipation. 
Rötung der Schleim- und Bindehäute mit starker Venenfüllung. Rötung 
der Haut von Unterarmen und Händen. Qesichtshaut eher blaß. Klopf¬ 
empfindlichkeit des unteren Brustbeins und des 6.—10. Brustwirbeldorns. 
Keine Milzechwellung. Keine Blutdrucksteigerung. Herz: gering¬ 
gradige Mitralinsufficienz. Gerinnung normal. 

Erythrocyten 5,7 Mill.; Leukocyten 8000, Hg].: 78°/ 0 . Serum gelb¬ 
grün, klar. Eiweißgehalt (refr.) 8,36 °/ 0 

Albumin 63 °/ 0 Globulin 37 °/ 0 . 

Cholesteringehalt =168 mg: 100 ccm Serum. 

Diazoreaktion nach van der Berg'h im Serum: 

1. Phase positiv 

2 . „ 

Osmotische Resistenz der -Erythrocyten ist normal. 

Diagnose: leicht dekompensierte Mitralinsuffizenz, 
L e b er s t a u u n g. 

Zu den letzten Fällen möchte ich bemerken, daß wir eine 
große Reihe anderer Fälle von dekompensierten Herzfehlern, Lungen¬ 
emphysem, zirrhotischer Tuberkulose, adhäsiver Pleuritis und 
Perikarditis untersucht haben, ohne jedoch eine Blutkörperchen- 
Vermehrung feststellen zu können. Diese Erscheinung, daß dieselben 
Erkrankungen mit den gleichen Erscheinungsformen einmal mit 
Polycythämie einhergehen, ein anderes Mal nicht, weist darauf 
hin, daß es wohl andere Momente sein müssen, als die Erkrankungen 
selbst, die die Ursache solcher sekundären Polycythämien aus¬ 
machen. Auch in der Literatur sind solche Beobachtungen mehr¬ 
fach erwähnt, ich erinnere nur an das Syndrom „Ulcus duodeni 
mit Polycythämie“, wie es Friedmann in 4 Fällen fand, 
während es in anderen Fällen von Ulcus duodeni weder von ihm 
noch von anderen Beobachtern festgestellt werden konnte. Seine 

4* 
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Annahme, daß nnr in Frühfallen von Ulcus duodeni solche Blut- 
körperchenvermehrungen vorkämen, befriedigt wenig. Ich habe, 
um der Ursache solcher Erythrocytosen näher zu kommen, eine 
Reihe gesunder Menschen mit roter und blasser Hautfarbe unter¬ 
sucht und fand bei Männern niemals ein Steigen der Blut¬ 
körperchenzahlen über 5,5 bis 5,6 Milk Das würde über¬ 
einstimmen mit der Höchstgrenze, die Gaisböck (5,5 Mill.) und 
Schilling (5,6 Milk) gefunden haben und würde zu den Angaben 
Naegelis und anderer Autoren passen. Für Frauen müßte man 
entsprechend den physiologischen Verhältnissen eine Höchstgrenze 
von 5,0 Milk annehmen. Zur Feststellung, wie sich diese Höchst¬ 
grenze mit den Blutkörperchenzahlen unter pathologischen Ver¬ 
hältnissen deckt, diente die Blutkörperchenzählung bei einer bunten 
Reihe von Erkrankungen, bei denen man nach den bisher gemachten 
Erfahrungen nicht gewöhnt ist, Erythrocytosen zu finden. 

1. O. W., 25 J., Mesenterialdrüseotbc. mit rel. Pylorusstenose: 

R. = 5,6—5,9 Mill. 

2. F. P., 40 J., Ulcus ventriculi mit Nische: R. = 5,6—5,7 Mill. 

3. K. L., 35 J., Magen- und Darmkatarrh mit Obstipation: R. = 

5,8—6,01 Mill. 

4. E. H., 23 J., Peritonealtbc.: R. = 5,8—6,4 Mill. 

5. E. N., 52 J., Diabetes mellitus: R. = 5,8 Mill. 

6. W. H., 41 J., Artritisr deformans: R* = 5,8—6,0 Mill. 

Bei diesen geringgradigen Erythrocytosen ist bemerkenswert, 
daß die Patienten häufig gar kein plethorisches Bild boten, daß 
manche von ihnen sogar blaß aussahen und eher einen anämischen 
als einen polycythämischen Eindruck machten, Befunde, die die 
Wichtigkeit des Hautgefäßtonus für die Erkennung einer beginnen¬ 
den oder geringgradigen Polycythämie dartun. Eine große Anzahl 
anderer Fälle, deren Untersuchung im gleichen Sinne ausschlug, 
lasse ich aus Platzmangel unerwähnt. Andere Untersucher sprechen 
von großen Schwankungen der Erythrocytenzahlen; Naegeli 
fand solche besondere nach der oberen Grenze hin. Es geht nun 
meiner Meinung nach nicht an, konstante Vermehrungen der roten 
Blutkörperchen von 500000 bis 1000000 im cmm gegen die mitt¬ 
leren Werte der Norm oder auch nur eine Vermehrung von 400000 
bis 600000 gegen die Höchstwerte der Norm noch schlechtweg 
als physiologisch zu bezeichnen, wenn man bedenkt, daß man 
zugleich auch eine Vermehrung der Blutmenge von 5000 auf 
6000 ccm, also um % der Gesamtblutmenge anzunehmen ge¬ 
zwungen ist. Solche Blutkörperchen Vermehrungen können m. E. 
nicht als normale Schwankungen erklärt werden. Daß solche 
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mäßigen Erythrocytosen auch nicht für das allgemeine Befinden 
gleichgültig sind, erhellt daraus, daß alle diese Menschen bei 
genauer ErhebuDg der Anamnese irgendwelche subjektiven Sen¬ 
sationen verspüren, die sie entweder selbst bei Mangel an Eigen¬ 
beobachtung als gleichgültig oder unwesentlich ansehen, oder die 
der Arzt wegen ihrer Ähnlichkeit mit nervös funktionellen Störungen 
zu dem großen wenig abgrenzbaren Gebiet neurasthenischer Be¬ 
schwerden zu rechnen geneigt ist. Letzteres geschieht um so 
leichter, als solche Leute tatsächlich häufig nervöse Symptome 
(Kopfschmerzen, Schwindel, Herzklopfen, unbestimmte Verdauungs¬ 
beschwerden) darbieten, welche man zum Symptomenkomplex der 
Polycythämie hinzugehörig betrachten muß. 

Das Syndrom „Polycythämie“ ist ja seit den ersten Veröffent¬ 
lichungen von Vaquez mannigfach ergänzt worden und steht heute 
in einer wechselvollen Vielheit von Erscheinungen vor uns. 

Das prägnanteste Symptom ist die durch die vermehrte Blut¬ 
menge bedingte Verfärbung der Haut: Rötung, echauffiertes 
Aussehen, Kirschrote (H e r r n h e i s e r) wird abwechselnd mitCyanose 
beschrieben, welche letztere in der Kälte häufiger angetroffen 
wird und sich auf den Lippen besonders augenfällig ausprägt. 
Wechselnde Röte mit Blässe beschreibt Zeller, auch blasse 
Gesichtsfarbe ist von Erggeiet beobachtet. Fehlt die aus¬ 
gesprochene Eigenfarbe des Blutes in der Haut, so geben doch 
meist die Lidbindehäute oder die Schleimhäute die Blutfülle noch 
deutlich zu erkennen. Die vermehrte Gefäßfüllung im 
Rachen und in den Konjunktiven scheinen mir das kon¬ 
stanteste Symptom zu sein; es führt in hochgradigen Fällen zu 
Schwellung und Rötung der Lider (Hörder, Böttner, Zeller) 
mit katarrhalischen Erscheinungen und vermehrter Sekretion 
(Curschmann, Freund). Diese Gefäßüberfüllung gibt auch 
dem Fundus der Augen oft ein verändertes Bild: allgemeine 
exzessive arterielle und venöse Gefäßfüllung (Herrnheiser, 
Gaisböck, Zeller, Arnsperger, Luce), Erweiterung und 
Schwellung der Netzhautvenen (Uthoff, Heß, Haie White, 
Hörder, Tankre), Unschärfe (Herrnheiser) und Hyperämie 
der Papillen (Hutchinson und Miller), Stauungspapille 
(Behr), Papillenödem sind der Ausdruck für Gefäßüberfüllung 
und Abflußbehinderung im Schädelinnern und geben sichtbare 
Stützen für die so häufig geklagten Kopfschmerzen, welche 
ihre höchste Steigerung in Migränanfällen erfahren (Hörder, 
Tankrö). Schwindelanfälle (Gaisböck, Herrnheiser 
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U. a.) gehören ursächlich ins gleiche Gebiet und werden zuweilen 
als ansgeprägter Meniöre’scher Symptomenkomplex angetroffen 
(Winter, Hörder, Freund, Mönch, Arnsperger). Eng 
verbunden mit dieser strotzenden Blutfiille sind Blutungen 
der mannigfachsten Art und Lokalisation als Ausdruck für 
die Überdehnung der Gefäßwände. Sie sind teilweise so hoch¬ 
gradig, daß sie als Selbsthilfe des Organismus aufgefaßt werden 
können und den Patientet^ vorübergehende Linderung verschaffen. 
Zahnfleischblutungen. (Preiß, Tankrö, Arnsperger, Bence, 
Coke, Köster, Zandy u. a.), Hämoptoe (Pfeiffer), Magen¬ 
blutungen (Rosengart, Hamilton, Lee, Morse, Taschen¬ 
berg), mit exitus (Senator, Weintraut, Türk), Menorrhagien 
und Metrorrhagien (Tankr6, Freund, Bence), hämorrhagische 
Ergüsse (Moewes, Hirschfeld), Haut- und Schleimhautblutungen 
(Hirschfeld, Goldstein, Winter, Freund) sind mannigfach 
beobachtet. Hämorrhoidalblutungen werden häufig gefunden. 
Dabei ist es auffallend, daß einige Untersucher eine schnellere 
Gerinnungsfähigkeit des Blutes auf Grund dessen annehmen, daß 
die Kanüle sich beim Aderlaß schnell verstopft. Eigene Unter¬ 
suchungen haben die Diskrepanz solcher Beobachtungen mit dem 
Ansfall der Reagenzglasuntersuchungen über die Gerinnungs¬ 
fähigkeit des Blutes gezeigt. Mangelhafte Retraktionsfähigkeit 
des Blntkuchens und Verzögerung der Blutgerinnung sind von 
anderen Faktoren abhängig als die schnelle Verstopfung der 
Aderlaßkanüle, wobei die Viskosität des Blutes eine bedingende 
Rolle zu spielen scheint. Andererseits kommt vermehrte Gerinn¬ 
barkeit bei Polycythämie sicher auch vor. Aus der Blutungs¬ 
bereitschaft resultieren je nach Sitz der Hämorrhagien folge¬ 
schwere Gefahren, wenn die Blutungen unstillbar den Exitus 
herbeiführen (Senator, Weintraud, Türk) oder zentral 
nervöse Organe schädigen (Westenhoefer). Hemiparesen und 
Hemiplegien (Gaisböck, Senator, Goldstein, Pfeiffer), 
Parästhesien (Zeller), Aphasie und Paraphasie (Senator), 
Anästhesien (Goldstein), Diplopoe (Gaisböck) finden so 
eine zwanglose Erklärung. Auch Kopfschmerzen, Schwindel¬ 
gefühl und Gedächtnisschwäche (Goldstein, Freund) mögen 
abgesehen von Stauungen oder vasomotorischen Störungen zuweilen 
ihren Grund in Hirnblutungen finden. 

Eine andere Serie von Symptomen ist direkt oder indirekt 
von der Reservekraft des Herzens abhängig: Dyspnoe 
(Bence, Winter, Preiß, Mönch u.a.), Herzklopfen (Mönch, 
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Iiöwy, Gaisböck u. a.), Stauungsbronchitiden (Böttner, 
Bence, Wakasugi) mit Emphysem (Goldstein), Trommel¬ 
schlägelfinger und Zehen (Gaisböck, Hirschfeld, Böttner, 
Hörder, Stern, Weber u. Watson, Heß u. a.). Auch die 
häufig beschriebene Cyanose ist ein Zeichen fiir eine nicht 
genügende Herzkraft. Soweit überhaupt reparabel, erfolgt 
Besserung dieser Symptome auf Digitalispräparate. 

Sehr interessant sind die Klagen von seiten der Ver- 
■danungsorgane. Sie sind es gerade, die auf falsche Fährten 
führen, und die auch bei geringgradigen Polycythämien selten 
ganz vermißt werden. Von einfachen Dyspepsien, Diarrhöen und 
Obstipationen, Appetitlosigkeit bis zum Magendrücken, Spannungs¬ 
gefühl, Windbeschwerden, ja quälendem Erbrechen kommen alle 
-erdenklichen Sensationen vor und sind der Ausdruck für Stauungs¬ 
zustände oder Thrombosen (Lommel) im Magen- und Darm- 
tr&ktus. Urobilinikterus mit starker Urobilinausscheidung beschreibt 
Mosse. 

Von allgemeinen Klagen sind Mattigkeit, schlechter 
Schlaf, Erregungszustände zu erwähnen. Erst die zahlen¬ 
mäßige morphologische Untersuchung des Blutes kann natür¬ 
lich die Diagnose festigen. Die Vermehrung der Erythrocyten 
als konstanter Befund berechtigt einzig und allein zur Annahme 
-einer Polycythämie. 

Das Blut ist dickflüssig und entsprechend der Vermehrung 
4er zeitigen Elemente stark viskös. Relative Viskositäts¬ 
werte von 10—20 (Naegeli, Lommel, Bence) sind der 
Durchschnitt, Werte von 40 (Umber) entbehren der Bedeutung, 
weil die Art der Methodik nicht angegeben wird. Die Zahl 
der roten Blutkörperchen erreicht das Doppelte und selten 
-das Dreifache der Norm (14,2 Mill. bei Tan kr e). Ihre Größe, 
Färbung und Gestalt wird von Lommel als normal gefunden, 
ihr Durchmesser entspricht der Norm (v. Jacks ch).. Anisocytose, 
Mikrocytose, Polychromasie sind ebenfalls oft beschrieben worden. 
Normoblastenbefunde sind häufiger (Bence, Winter, 
Lommel, Hörder, TankrS, Freund, Senator u. a.), 
Megaloblasten werden seltener gefunden (Hörder, Tankre, 
ßencki, Preiß, Curschmann). Eine Diskrepanz besteht 
znmeist zwischen der Zahl der Erythrocyten und dem Hämo¬ 
globingehalt, so daß der Färbeindex meist kleiner als 1 ist 

Auch die weißen Blutzellen sind häufig vermehrt. 
Deukocyten bis zu 46000 (Haie White) und 54000 (Weintraud) 
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sind allerdings eine Seltenheit. Dabei bilden die polymorph¬ 
kernigen neutrophilen Zellen mit 70 bis 89°/ 0 (Benee, Gold¬ 
stein, Winter, Preiß, Herrnberger, Curschmann r 
Gaisböck, Senator u. a.) auf Kosten der Lymphocyten daa 
Hanptkontingent. Bemerkenswert ist die ab und zu beschriebene- 
Eosinophilie von 4 bis 7°/ 0 (Bence, Preiß, Herrn¬ 
berger) und die Vermehrung der Mastzellen (4,09°/^. 
bei Preiß). Myelocyten in geringer Zahl sind von Türk r 
Decastello, Senator, Bence, Goldstein, Winter,. 
Preiß, Zeller (4°/ o 0 und Metamyelocyten von Herrn¬ 
heiser gefunden worden. 

Der Trockenrückstand des Blutes ist vermehrt (Ku11ner r 
Senator, Hörder, Pfeiffer). 

Die Besistenz der roten Blutkörperchen gegen NaCl- 
Lösungen ist nach v. Jack sch normal, nach Strass er und: 
Neumann vermehrt, nach Lüdin und Herrnhei ser fürNaCl- 
und Saponin - Lösungen herabgesetzt; auch Bauer und A s h n e r 
fanden osmotische Resistenzverminderung während Löwy eine 
normale Saponinhämolyse feststellte. 

Die Blutplättchen sind an Zahl normal (Senator,. 
Hörder, Herrnheiser) oder vermehrt (Tankrö, Winter,. 
Preiß, Freund), wobei jedoch die absoluten Zahlen und nicht 
das Verhältnis von Erythrocyten: Plättchen zugrunde gelegt ist- 
Das Verhältnis R./Pl. ist normal oder vermindert (Herrn- 
heiser). 

Die Gerinnungszeit des Blutes ist verkürzt (Kuttner,. 
Winter, Gordon, Köster, Moewes, Arnsperger, Gais¬ 
böck), verlängert bei Tankre, Bence, Hörder. Doch diese 
Angaben sind zum Teil wegen des Mangels einer geeigneten 
Methodik nicht voll verwertbar. 

Die Blutungszeit ist nach Hörder und Tankr6 ver¬ 
längert, nach Herrnheiser normal. 

Der Fibrinogengehalt des Plasmas ist nach Lüdin und 
Herrnheiser herabgesetzt. 

Die Gesamtblutmenge wird von Haie White auf 
10200 gegen 4500 ccm der Norm berechnet. 

Der Stickstoffgehalt der Erythrocyten wird 
von v. Jacksch nach eigener Methodik als verringert gegen die 
Norm (5,52 %) angegeben, Herrnheiser und Löwy konnten 
den Befund bestätigen. 
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Der Eisengehalt des Blutes ist erhöht (K u 11 n e r, 
Moewes). 

Der Cholesteringehalt des Blutes ist vermehrt (P r i - 
bram) oder vermindert (H e r r n h e i s e r). 

Die Serumkonzentration ist erniedrigt (Bence, 
Weintrand), normal bei Senator. 

Globulinvermehrung bei Verminderung des Gesamt¬ 
eiweißgehalts im Serum fand Epstein. 

Urobilin wurde von M o s s e im Serum gefunden, von 
Tankre vermißt. Die Urobilinausscheidung wird als vermehrt 
oder normal angegeben, zuweilen war sie vermindert (S e n a t o r). 
Im Urin, der häufig weder Eiweiß noch sonst pathologische 
Bestandteile enthält, kommt zuweilen Eiweiß mit vereinzelten 
Zylindern vor; Albuminurie vom orthostatischen Typ beschreiben 
Weber und Herrnheiser. Stärkerer Eisengehalt wurde 
von Hirschfeld in zwei Fällen gefunden. Die Albuminurie 
scheint besonders oft mit Blutdrucksteigerung vergesellschaftet 
zu sein. 

Milz- und Leberschwellungen von unscheinbaren 
Vergrößerungen bis zu größeren Tumoren gehören zum gewöhn¬ 
lichen Befund einer ausgesprochenen Polycythämie vom Typus 
Vaquez. Diese Schwellungen sind meist hart und öfters schmerz¬ 
haft, können nach anfänglichem Bestehen auch verschwinden 
(Lommel, W e i n t r a u d). 

Schmerzen in den Röhrenknochen sind in der Literatur 
selten erwähnt. Ich habe sie in typischen Fällen nie ganz vermißt 
und habe auch in leichteren Druckschmerzhaftigkeit der Knochen 
gefunden. Besonders charakteristisch sind nach meinen Befunden 
Druck- und Klopfschmerzhaftigkeit im unteren Teil des Sternums 
und in der oberen Brust- und unteren Lendenwirbelsäule, manch¬ 
mal hinab bis zum Kreuzbein. 

Der Eiweißstoffwechsel wurde von Senator als 
normal befunden, Lawy fand im Höhenklima im Harn Milchsäure 
und Naphthylcyanatprodukte und erhöhten kalorischen Brennwert, 
wonach auf Verminderung der Oxydation geschlossen wurde. 
Gordon stellte N.-Retentionen von 10,0 g in 24 Std. fest. 
Kaendler glaubt an Beziehungen zur Gicht. 

Die Nierenfunktion ist meist normal. Zeller fand 
schlechte H 2 Ö- Ausscheidung bei guter Konzentrationsfähigkeit und 
NaCl-Ausscheidung. 

Einen häufigen Befund bilden Herzvergrößerungen 
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meist nach links, seltener nach rechts. Die Arterien sind 
meist hart gespannt, die Venen haben Neigung zu Phlebitiden 
und Thrombosen (Lommel, T r o i s i e r , M o n r o). Die 
Kapillaren sind starr, geschlängelt, an Zahl vermehrt, 
machen Achtertouren; ihr venöser Teil ist dunkel und verdickt 
(König sfeld). 

Pathologisch anatomisch ist großer Blut^eichtum 
aller Organe die Regel. 

Die Milz ist vergrößert oder normal groß (Kaendler, 
Herrnheiser), Follikelzahl und Größe verringert (Hamilton, 
Lee, Mosse) mit Bindegewebsvermehrung und Pulpahyperplasie 
(Lommel, Hirschfeld, Rencki, Westenhöfer, Hutchin¬ 
son u. Miller) oder Pulpaatrophie (Luce). Follikelschwellung 
(Brauer) mit eosinophilen Leukocyten. Blutbildungsherde 
(Hirschfeld). Tuberkulose der Milz (französische Schule), 
Perisplenitis (Lommel, Hirschfeld, Moewes), Cysten 
(Hirschfeld), frische und alte Infarkte (Schneider). Die 
Zellbefunde sind wechselnd, flämosiderosis ist selten (Weber, 
Watson, Luce, Lommel). 

Die Leber zeigt Zeichen von Hyperämie und Stauung. 
Keine Pigmentvermehrung. 

Das Knochenmark ist meist byperplastisch im Sinne einer 
erythroplastischen und leukoplastischen Reaktion (Hirschfeld) 
mit Vermehrung der Normoblasten (Lommel, Hutchinson 
u. Miller, Westenhöter, Hirschfeld, Hamilton, 
Lee,Mosse) und Megakaryocyten (Schneider), mit myeloider 
Metaplasie (Moewes, Hirschfeld u. a.), seine Farbe ist 
tiefrot. 

Wir verfugen zwar über pathologisch anatomische Befunde 
nicht, doch bietet die klinische Beobachtung unserer Fälle manches 
Neue und Interessante, was im folgenden ausgefiihrt werden soll. 

Als auslösendes Moment für das Auftreten der Polycythämie 
spielt in unseren drei ersten Fällen eine akute Infektionskrankheit 
eine maßgebende Rolle, während von Curschmann und G a i s - 
bock über das vorwiegende Auftreten der Erkrankung bei 
psychisch oder körperlich besonders angestrengten Menschen 
berichtet wird. Die Angaben dreier Patienten, schon von Jugend 
an eine frische Hautfarbe oder rote Augen gehabt zu haben, 
gehen einen Anhaltspunkt zu der Annahme der Krankheitsanlage 
in der Jugend mit einem Stadium der initialen Latenz (Tankr6). 
Diese Krankheitsanlage scheint erblich zu sein und sich familiär 
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bei mehreren Angehörigen derselben Familie wiederznfinden, teils 
mit Zeichen anderer Degenerationserscheinuugen, teils ohne solche 
(E n g e 1 k i n g, T a n k r 6). Ein Spiegelbild zu diesen Beobach¬ 
tungen stellt mein Fall 4 dar, eine Polycythämikerfamilie, in der 
ein Sohn wegen ausgesprochener Erankheitserscheinungen die 
Klinik aufsuchte, während die Mutter und zwei Schwestern eben¬ 
falls leichtere Grade von Erythrocytosen aufwiesen, ohne durch 
Beschwerden besonders belästigt zu sein. Der Organ- und Blut¬ 
befund, sowie die anamnestischen Angaben zeigten aber auch hier 
bereits die initiale Knochenmarkserkrankung an. In diesem 
Zusammenhang ist die Beobachtung bemerkenswert, daß bei einer 
Reihe anderer Erkrankungen die Erythrocytenwerte auffallend 
hoch gefunden wurden, während gewöhnlich bei denselben Krank¬ 
heiten keine Erythrocytosen nachweisbar waren. Hierher gehört 
auch das Auftreten einer lymphatischen Leukämie bei dem Sohn 
eines meiner Polycythämiker. Wie enge Beziehungen das erythro- 
blastische und das leukoplastische System pflegen, zeigt sich in 
der Literatur (s. o.) an dem Auftreten von Myelocytosen mit und 
ohne Leukocytosen. In allen meinen Fällen kommt ah der Links¬ 
verschiebung des weißen Blutbildes eine leukoplastische Hyper¬ 
funktion zum Ausdruck, die ihren Höchstgrad im Auftreten bis zu 
5 °/ 0 Myelocyten erreicht. 

Bemerkenswert ist ferner die erhebliche Gerinnungsverzögerung 
des Blutes im Fall 1 und 2 mit Fibrinogenverminderung und 
fehlender Retraktionsfähigkeit des Blutkuchens. Analoge Befunde 
Anden sich bei Lttdin und Herrnheiser. Diese mangelhafte 
Gerinnungsfähigkeit des Blutes konnte durch Sauerstoffinhalationen 
zu normalen Verhältnissen gebessert werden. Sie beruht in unseren 
Fällen sowohl auf einem Mangel an Thrombokinase (Organextrakte 
beschleunigten die Gerinnung) als auch auf einem Mangel an 
Fibrinogen (mangelhafte Reaktionsfähigkeit). 

Die Resistenzverminderung der roten Blutkörperchen nach der 
minimalen Seite hin stellt einen in den meisten meiner Fälle 
wiederkehrenden Befund dar; Zusammen mit der Stickstoffarmut 
der Erythrocyten dürfte er als Ausdruck dafür anzusehen sein, 
daß zwar zu viel, aber stofflich nicht vollwertige Erythrocyten 
im Blutkreislauf erscheinen, während die gelegentlich gefundene 
Resistenzvermehrung nach der maximalen Seite hin nur als ein 
Zeichen dessen zu betrachten ist, daß relativ viel junge Erythro¬ 
cyten im Blut vorhanden sind, was ja auch aus der Anisocytose, 
der Polychromasie und den Normoblasten- und Megaloblasten- 
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befunden zur Genüge hervorgeht. Resistenzvermehrung und 
Resistenzverminderung im gleichen Blut ist abhängig einmal von 
der Anwesenheit jugendlicher Erythrocyten und weiterhin von der 
Fähigkeit des Knochenmarks in seiner erythroplastischen Hyper¬ 
funktion nicht nur quantitativ, sondern auch qualitativ Abnormes 
zu leisten. Normale minimale Resistenz bei erhöhter maximaler 
Resistenz ist ein Zeichen für ein Knochenmark, das den erhöhten 
Anforderungen noch voll gewachsen und imstande ist, ausnahmslos 
vollwertige Erythrocyten zu bilden. In diesem Zusammenhang ist 
auch verständlich, daß die maximal und minimal geringe Erythro- 
cytenresistenz unseres 2. Falles nach einer Bestrahlungskur zuerst 
nach der maximalen Seite hin sich erhöhte, als Ausdruck dessen, 
daß die jungen Erythrocyten zum Teil schon ihre normale Wider¬ 
standskraft gegen hypotonische NaCl-Lösungen erhielten, während 
noch andere und besonders ältere Erythrocyten unterresistent sind. 
Später stieg auch die maximale Resistenz zur Norm. Diese 
qualitativen Änderungen in der Erythrocytenbildung gehen den 
quantitativen lange voraus, so daß die Erythrocytenresistenz lange 
vor der endgültigen zahlenmäßigen Besserung des roten Blutbildes 
sich der physiologischen Breite nähert. 

Im Gegensatz zu früheren Untersuchern fanden wir zwar 
noch in den normalen Grenzen schwankende, aber doch relativ 
hohe Serumeiweißwerte. Dabei ist der Albumingehalt in den 
schweren Fällen zum Teil abnorm hoch und macht mit der sonstigen 
Besserung des Befundes ansteigenden Glpbulinwerten Platz.' 

Die Milz- und Leberfunktionsprüfung gab keinen Anhalts¬ 
punkt für eine Funktionsschwäche dieser Organe. 

Der Cholesteringehalt des Serums ergab meist normale, selten 
erhöhte Werte. 

Der Stickstoff- und Kochsalzstoffwechsel entsprach der Norm, 
auch die Nierenfunktionsprüfungen zeigten nichts Abnormes. 

Wichtig ist der Übergang einer hypertonischen Form ohne 
Milzschwellung in eine isotonische Form mit Splenomegalie, ferner 
das Fehlen von Milzschwellungen in der Polycythämikerfamilie. 

Der Gehalt des Serums an Gallenfarbstoffen war in unseren 
Fällen nicht vermehrt (Diazoreaktion nach Hiymans van der 
Bergh). 

Die Prüfung auf Abwehrfermente im Serum läßt bei der geringen 
Zahl der Fälle noch keine Schlüsse zu. Immerhin sei auf die 
Schwankungen im Abbau der einzelnen Organe hingewiesen. Die 
Untersuchung des vegetativen Nervensystems ergab in zwei von den 
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drei untersuchten Fällen eine starke, in einem eine schwache 
Reaktion auf Vagus, resp. Sympatikus tonisierende Gifte. 

Das Sauerstoff bin dungs vermögen des Hämoglobins wurde in 
drei Fällen normal befunden. 

Eine Reihe von Ursachen sind für das Entstehen der Poly¬ 
cythämie verantwortlich gemacht worden. Man kann sie etwa 
folgendermaßen ordnen: 

1. Schädigung der hämolysierenden Funktionen des Orga¬ 
nismus. 

2. Zweckmäßige Akkommodation des Organismus an path. 
Prozesse. 

3. Primäre Knochenmarksreizung. 

4. Endokrine und konstitutionelle Störungen. 

ad 1. Die Annahme einer Schädigung der hämolytischen 
Funktion ging aus von der Kenntnis, daß Milz und Leber für den 
Hämoglobin Ab- und Umbau wichtige Organe seien, und daß ihre 
Vergrößerung zum Krankheitsbild der Polycythämie gehöre. 
Vor allem die französische Schule glaubte eine Milzschädigung 
wegen der mehrfach erhobenen Befunde von Milztuberkulose 
(Rendu und Widal, Vaillard, Moutard Martin, Lefas, 
0 oll et u. a.) bei Polycythämie annehmen zu müssen. Doch 
diese Befunde sind später autoptisch nicht oft bestätigt worden, 
viel häufiger machten Infarkte, Cysten, Hyperämie und Stauungen 
die Größe der Milztumoren aus. Auch Lebererkrankungen wie 
Zirrhosen und Tuberkulose, auch ohne anatomisch nachweisbare 
Veränderungen (Weintraud), besonders im Hinblick auf die nach 
Giften (Arsen, Phosphor, Adrenalin, Morphium, Strychnin, Coffein, 
Digitalis) beobachteten Blutkörperchenvermehrungen sollten patho¬ 
genetisch für die Polycythämie eine Rolle spielen. Pribram 
undRansom beschuldigten, auf Reagenzglasversuche gestützt, den 
bei Polycythämien gefundenen vermehrten Cholesteringehalt des 
Blutes für die vermehrte Widerstandsfähigkeit der Erythrocyten 
gegenüber den hämolysierenden Einflüssen im Körper. Gegen¬ 
letztere Annahme spricht die Tatsache, daß eine Reihe von Poly¬ 
cythämien keine Cholesterinvermehrung erkennen lassen (Hern- 
h eis er und meine Fälle), gegen eine primäre Milz- und Leber¬ 
rolle die anatomischen Befunde, wobei der Mangel an Hämosiderin 
in Milz und Leber sich ohne weiteres aus dem starken Eisenbedarf 
des Knochenmarks für die Erythrocytenbildung erklärt. Es kommt 
gar nicht erst zur Eisenspeicherung. Der vermehrte Eisengehalt 
des Urins und die häufig gefundene vermehrte Urobilinogen- 
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ausscheidung spricht auch eher gegen eine gehemmte Haemolyse. 
Daß Milz- und Leberfunktionsprüfungen normal ausfielen, und daß 
bei Milzexstirpationen das retikuloendotheliale System in Leber 
und Lymphdrüsen sehr rasch die ausgefallene Milzfunktion über¬ 
nimmt, ferner die Wirkungslosigkeit isolierter Röntgenbestrahlungen 
sowohl im Reiz- als auch im Schädigungssinne, sprechen gegen eine 
aktive ursächliche Milzbeteiligung beim Zustandekommen eines 
polycythämischen Symptomenkomplexes. Ebenso haben für die 
erythroblastische Tätigkeit von Milz und Leber (Grawitz) und 
mangelhafte erythrolytische Funktion der Nebennieren und Hämo- 
lymphdrüsen (Hüatek) die anatomischen Befunde keine konstanten 
Anhaltspunkte ergeben. Zudem sei hervorgehoben, daß der Milz¬ 
tumor wohl eine häufige Erscheinung, doch keineswegs einen zwin¬ 
genden Befund bei Polycythämien darstellt, daß seine Größe sehr 
wechseln kann (Weintraud, Lommel), und daß sich der Milz¬ 
tumor erst spät nach dem Bestehen der typischen Blutveränderungen 
entwickelt (unser Fall 2). Hirschfeld nimmt eine Milzerkrankung 
mit Ausfall des Knochenmark-hemmenden Hormons an oder eine 
Giftproduktion in der Milz, die in geringer Menge Knochenmark 
reizend, in größerer wie beim Morbus Banti anämisierend wirkt 
(Türk). Doch auch diese Annahme bedarf weiterer Stützen. 

Es erhellt daraus, wie wenig feste Grundlagen alle Theorien 
über eine primäre Erkrankung der Milz und des hämolysierenden 
Systems aufzuweisen haben. Dieser Mangel führte zp anderen 
pathogenetischen Betrachtungen. 

ad 2. Die Analogie mit Erytbrocytosen im Höhenklima, die 
Beobachtung der Häufigkeit von Polycythämien bei kongenitalen 
Herzfehlern und Stauungszuständen im Körper sowie bei Einengung 
der Atemfläche der Lunge führten zu dem Studium der Wertigkeit 
des Hämoglobins und zur Annahme von Kompensationsvorgängen 
zur Ermöglichung einer ausreichenden Gewebsatmung. Die 
Osler’sehen Fälle zeigten Herzerkrankungen mit Lungenemphysem, 
Münzer fand Störungen im Gasaustausch eines größeren Gefäß¬ 
gebietes, Reckzeh lokale Stauungen in der oberen Körperhälfte 
durch einen Lungentumor; andere Befunde reihen sich in Fülle 
an. Es soll nicht bestritten werden, daß solche Gaswechsel¬ 
störungen gröberer Art kompensatorisch zu einer Mehrproduktion 
von Erythrooyten führen können, doch dürfte es zweifelhaft sein, 
ob geringgradige Verdichtungen im Lungengewebe, worauf 
Lommel zu achten empfiehlt, eine so hochgradige Umstellung 
der Blutbildung zur Folge haben können. Ich erinnere nur an die 
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hochgradigen Einengungen der Atemoberfläche bei gewissen Phthisen 
ohne polycythämische Befunde. Zumindest gehört zum Zustande¬ 
kommen von hochgradigen Erythrocytosen ein abnorm reizbares 
Knochenmark. Stauungen im Pförtaderkreislauf durch Thrombosen 
(Lommel) können bei der hohen Viskosität und der in manchen 
Fällen vorhandenen Gerinnungsneigung polycythämischen Blutes 
ebenso zu den Folgen (Curschmann) wie zu den Ursachen 
(Lommel) der Polycythämie gerechnet werden (vgl. Milzinfarkte 
und thrombotische Hirnerweichung s. o.). 

Auch die Untersuchung über die Wertigkeit des Hämoglobins 
hat keine eindeutigen Befunde ergeben. Glaubt v. Koraüyi auf 
Grund der Beobachtung, daß bei Höhen-, Stauungs- und splenome- 
galen Polycythämien durch O a -Inhalationen die relative Blut¬ 
körperchenzahl sinkt, an eine Verminderung des Sauerstoffbindungs¬ 
vermögens, so gibt es nach Sahli und Butterfield keine Än¬ 
derung der Hämoglobinqualität. Senator und Mohr fanden 
normale Werte für das Sauerstoffbindungsvermögen, desgleichen 
Kraus, Morawitz und Börner, v. Bergmann, Kosler und 
wir. Der Hüfner’sche Quotient 0: Hgl. schwankt normaliter 
in weiten Grenzen zwischen 0,91 und 1,62. Lommel, Mohr und 
Senator fanden bei Polycythämien Werte an der unteren 
Grenze der Norm (0,81 bis 1,01). Den niedrigsten Wert beschreibt 
Mohr mit 0,78 bei einem Fall von Pulmonalstenose. Daraus ist 
der Schluß berechtigt, daß Herabsetzung des O a -Bindungsvermögens 
des Hämoglobins höchstens als Folge von Polycythämie, nicht 
aber als ursächliches Moment in Betracht kommen kann. 

ad 3. Nach den heutigen Erfahrungen kann es keinem Zweifel 
mehr unterliegen, daß die Polycythämie mit der Knochenmark¬ 
funktion in innigem Zusammenhang steht. So wenig für eine 
Hemmung der Hämolyse spricht, so offensichtlich ist die gesteigerte 
Erythropoese. Jugendformen von Erythrocyten, Normoblasten und 
Megaloblasten gehören mit zum Krankheitsbild, Anisocytose und 
Polychromasie sind häufige Befunde. Auch die Milz kann erythro- 
blastische Tätigkeit aufnehmen (Hirschfeid). Pathologisch ana¬ 
tomisch findet man ein rotes tätiges Mark, während die Milz meist 
nur Zeichen von Hyperämie und Stauungen aufweist. An dieser 
starken Beizung des erythroblastischen Systems beteiligt sich auch 
qehr häufig das leukoplastische Gewebe, so daß Leukocytosen mit 
Auftreten von Myelocyten, Vermehrung der eosinophilen und 
basophilen Leukocyten gar nicht selten angetroffen werden, ein 
Zeichen für die engen Wechselbeziehungen zwischen beiden im 
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Knochenmark lokalisierten Systemen (Morawitz and Rehn). 
Solche Knochenmarksveränderungen tragen jedoch keineswegs das 
Siegel einer primären Erkrankung. Sie sind bei Höhenpoly- 
cythämien und bei sekundären Polycythämien beobachtet worden. 
Weill fand bei Pulmonalstenose, Foä bei Höhenpolycythämie 
rotes Knochenmark. Deshalb kommt man an der Annahme einer 
der Hämatopoese übergeordneten Störung nicht vorbei. 

ad 4. Eine Reihe von Befunden deutet auf Beziehungen der 
Polycythämie zum endokrinen System und zu konstitutionellen 
Störungen. Familiäre und erbliche Formen der Polycythämie, wie 
sie von Engelking, Moewes, Tankrö und mir gefunden 
wurden, geben Hinweise auf die Annahme der Minderwertigkeit 
von Organsystemen, die mit der Hämatopoese in Beziehung stehen. 
Engelking beobachtete eine Familie, in der viele Fälle von 
schweren Polycythämien durch 3 Generationen hindurch vorkamen. 
Hier finden sich auch mannigfache sonstige Degenerations¬ 
erscheinungen, wie man sie bei konstitutionell minderwertigen 
Menschen nicht immer, aber doch häufig anzutreffen pflegt: Infan¬ 
tilismus, Zwillingsgeburten, Kropfbildung, verspätete Menses. Den 
Grund solcher degenerativen Konstitution fand T a n k r 6 und 
H ö r d e r in der Blutsverwandtschaft der Eltern, Die Fälle von 
Tankre und Curschmann sowie die Mehrzahl meiner Fälle 
sind geeignet, die Krankheitsanlage oder den latenten Krankheits¬ 
beginn in die frühe Jugend zu lokalisieren, während die offen¬ 
kundigen Krankheitserscheinungen in diesen Fällen erst viel 
später auftraten und in meinen 3 ersten Fällen in die Rekon¬ 
valeszenz einer Pneumonie fielen. Gaisböck berichtet über 
2 Fälle nach Influenza, Freund über einen solchen nach Ery¬ 
sipelsepsis. Psychische Alterationen werden von Curschmann, 
abnorm körperliche Anstrengungen von Tankre, dauernde 
erhöhte geistige Anspannung von Gaisböck als Ausbruchs¬ 
ursache der Erkrankung angegeben. Unsere Befunde von Erythro- 
cytosen bei Menschen mit irgendwelchen anderen Erkrankungen, 
bei denen sonst Blutkörperchenvermehrungen vermißt werden, 
sprechen mit den erwähnten erblichen und familiären Formen der 
Polycythämie, mit den Beobachtungen der angeborenen und pueril 
oder juvenil erworbenen Erkrankungen mit einem langen Stadium 
der Latenz dafür, daß es Menschen gibt, deren hämatopoetisches 
System zu abnormer Reaktion neigt. Steigerung der Erythropoese 
über die physiologischen Grenzen hinaus kann bei diesen Menschen 
in jedem Augenblick auf alle möglichen Reize hin erfolgen, auf 
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die ein normales Knochenmark nicht mit Erythroblastose ansprechen 
wurde. Bei solchen Menschen, die z. T. sichtbare konstitutionelle 
Fehler haben und z. T. aus minderwertigen Ehen stammen, befindet 
sich das gesamte erythropoetische System in einem Stadium 
labilen Gleichgewichts, und die Zeit des Ausbruchs einer Poly- 
cythämie ist lediglich die Funktion der Umgebung, also von 
exogenen Einflüssen weitgehend abhängig. 

So sehr es nun anatomisch berechtigt erscheint, die einzelnen 
großen Systeme der Blutbildung voneinander zu scheiden, so 
wenig erscheint diese Trennung nach hämatologisch klinischen 
Gesichtspunkten für pathologische Zustände gegeben. Enge 
Wechselbeziehungen müssen zwischen dem leukopoetischen und dem 
lymphopoetischen Apparat vorhanden sein, wenn wir täglich bei 
gleichbleibender Gesamtzahl der Leukocyten mit dem Abnehmen 
•der polymorphkernigen Zellen eine Zunahme der lymphocytären 
Zellen beobachten und umgekehrt. Die gleichen innigen Zusammen¬ 
hänge bestehen aber auch für das erythropoetische System gegen¬ 
über den Bildungsstätten der Leukocyten. Das gleichzeitige 
Vorkommen von Polycythämien und Leukocytosen, das Einher¬ 
gehen von perniziösen Anämien mit Leukopenien sind sichtbare 
Zeichen dafür. Wenn man noch Fälle dazu nimmt, bei denen 
Polycythämien mit myeloischen Leukämien kombiniert sind 
<Edens, Winter, Blumenthal) oder bei denen sich aus 
Erythrocytosen Myelosen entwickeln (E. M e y e r), und das nach 
Röntgenbestrahlungen, bei denen bekanntermaßen die Schädigung 
•des leukoplastischen der Schädigung des erythroblastischen 
Apparats vorauszugehen pflegt, dann können wohl kaum noch 
Zweifel bestehen, daß die einzelnen Blutsysteme innig miteinander 
in Zusammenhang stehen. Daß an diesen Wechselbeziehungen 
nicht nur die im Knochenmark lokalisierten Systeme, sondern auch 
das lymphopoetische System teilnimmt, und daß Störungen in ihren 
sich gegen einander ausgleichenden Funktionen erblich sind, 
beweist das Vorkommen einer Polycythämie und einer lympha¬ 
tischen Leukämie in derselben Familie (Fall 1). Diese Beobach¬ 
tungen und die Kenntnis, wie weitgehend geordnet unter physio¬ 
logischen Verhältnissen die Verteilung der Blutkörperchenarten 
sich gestaltet, deuten auf Zentralorgane hin, die der gesamten 
Hämatopoese übergeordnet sind und lassen hemmende und 
fördernde Einflüsse vermuten. Sie könnten vom Nervensystem 
aasgeben, doch dafür bestehen zurzeit noch wenig Anhaltspunkte. 
Viel wahrscheinlicher sind Wechselbeziehungeu in der Funktion 
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endokriner Drüsen, dieselben Förderungen und Hemmungen, die 
auch sonst über den Entwicklungsgang und die Wachstums¬ 
vorgänge im menschlichen Organismus wachen. Gleichgewichts¬ 
störungen in diesen Drüsensystemen könnten dann Exzeßbildungei» 
der hämatopoetischen Systeme im einen oder anderen Sinne 
herbeiführen. Bei Polycythämien sind solche endokrinen Störunge» 
gelegentlich zur Beobachtung gekommen. So Hyperthyreoidismus. 
(Tyrrell), Hyperplasie der Schilddrüse und Hypoplasie der 
Nebennieren (Hutchinson und Miller), persistierende 
Thymus mit hypoplastischer Schilddrüse (Senator) u. a. 

Wir fanden in zwei von den drei besonders auf das Verhalte» 
des vegetativen Nervensystems untersuchten Fällen sehr starke 
Labilität im Tonus von Vagus resp. Sympathikus, während der 
dritte Fall deutliche, aber schwache Reaktionen auf Suprarenin,. 
Pilokarpin und Atropin zeigte. Diese Befunde beweisen, daß bei 
Polycythämien neben den Störungen im hämatopoetischen Apparat 
auch Gleichgewichtsschwankungen in ganz anderen Systemen Vor¬ 
kommen, deren Regulationen nach den heutigen Anschauungen 
von endokrinen Faktoren beeinflußt werden. Zwei System¬ 
erkrankungen im gleichen Organismus finden ihre Erklärung leicht 
in Störungen der diesen Systemen übergeordneten Zentralorgane- 

Wir kommen somit zu dem Ergebnis, daß die Polycythämie 
ihrem Wesen nach wahrscheinlich eine Erkrankung darstellt, die- 
in einer auf hormonalen Gleichgewichtsstörungen basierenden 
hemmungsarmen oder hemmungslosen Entwicklung des erythropoe¬ 
tischen Systems begründet ist, und die meist auch Störungen in der 
Begrenzung des leukopoetischen Apparates darbietet. Konstitution und 
Erblichkeit spielen bei der Krankheitsanlage eine maßgebende Rolle- 
Gelegenheitsursachen wie Infektionen, körperliche und geistiger 
Überanstrengungen, kurz exogene Faktoren scheinen die Erkran¬ 
kung auszulösen. 

Abgesehen von den sekundären Polycythämien unterscheide» 
wir bei den idiopatischen Formen gewöhnlich zwei Gruppen. 

1. Die Polycythämie mit Splenomegalie (Vaquez). 

2. Die Polycythämie mit Blutdrucksteigerung (Gaisböck). 

Beide Formen der Erkrankung bieten ein ganz ähnliches Bild- 

Nach den pathologisch anatomischen Befunden liegt die Hypertonie- 
nicht in sklerotischen Gefäßveränderungen begründet, im Gegenteil 
fand man relativ zartwandige Gefäße. Auch Viskositätssteigerunge» 
und Überfüllung der Blutbahn vermögen an sich keine Blutdruck¬ 
erhöhung zu schaffen (Heß), wie die Polycythämien ohne Hyper- 
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tonie am besten beweisen. Nun ist im Hinblick darauf, daß die 
hypertonischen Formen häufig mit Albuminurien einhergehen, eine 
Nierenerkrankung als Ursache der Hypertonie angenommen worden. 
Auch diese Ansicht kann heute als widerlegt gelten, weil es hyper¬ 
tonische Fälle ohne Nierenerkrankung gibt (Gaisböck). Ferner 
sind eine Reihe von Mischfällen bekannt geworden, in denen 
Splenomegalie und Blutdrucksteigerung gefunden wurden 
(Schneider, Böttner, Bence, Goldstein, Hörder, 
Preiß, Mönch, Freund, Arnsperger, Löwy), ferner ist 
von Lommel und Wein trau d die Labilität der Milzschwellung 
in ein und demselben Fall hervorgehoben worden. Wir selbst 
fanden in mehreren unserer Fälle weder Milzschwellung noch 
Hypertonie und konnten in einem Fall den Übergang einer hyper¬ 
tonischen Form ohne Splenomegalie in eine isotonische mit Spleno¬ 
megalie beobachten. Wir glauben nach diesen Befunden zu der 
Annahme berechtigt zu sein, daß weder die Milzschwellung noch 
die Hyertonie obligatorisch zum Krankheitsbild der Polycythämie 
gehört. Beide Symptome sind häufig, schließen sich aber nicht 
aus und stellen nur verschiedene Kompensationsformen des Organis¬ 
mus auf dieselbe Veränderung des Blutes dar (Curschmann). 
Wir können die Berechtigung einer Trennung in eine splenomegale 
und eine hypertonische Form der Erkrankung nicht anerkennen 
und empfehlen deshalb als beste Begriffsbestimmung der vorliegenden 
Krankheit den Namen: Polycythaemia rubra sen idiopathica. 
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Aus den medizinischen Kliniken Greifswald und Würzburg 
Torstand Prot P. Morawitz. 

Über die Drnckrerhältnisse in der Pleurahöhle nnd ihren 
Einfloß aof Lagerung nnd Form von Pleuraergüssen. 

Tn 

Prof. G. Ganter. 

Mit 1 Abbildung und 1 Korre. 

Es ist eine bekannte Tatsache, daß die obere Grenze eines 
pleuritischen Ergusses nicht senkrecht znr Körperachse, also bei 
aufrechter Haltung nicht horizontal sondern meistens von seitlich 
oben nach vorn unten verläuft. Zur Erklärung dieses Verlaufes 
nahm man an. daß sich der pleuritisehe Erguß in der Regel ent¬ 
wickelt. nachdem der Kranke bettlägerig geworden war. Es wurde 
sich dann der Erguß, der Schwere folgend, im tiefsten Teil der 
Pleurahöhle ansammeln und die obere Grenze würde im Ranm 
einen horizontalen Verlauf zeigen. Dieser horizontale Verlauf 
würde sich bei der Perkussion auf die Thoraxwand in der an¬ 
gegebenen Weise projizieren. Nun stieß die Erklärung jedoch auf 
Schwierigkeiten; denn gelegentlich kommen Kranke mit pleuri- 
tischen Ergüssen znr Untersuchung, die von diesem Befände so 
wenig Beschwerden hatten t daß sie ihrer täglichen Arbeit nach¬ 
gehen konnten, bei denen sich der Ergoß also „ambulatorisch“ 
entwickelt hatte. Bei solchen Patienten müßte die obere Begren¬ 
zung der Dämpfung einen anderen Verlauf zeigen, wenn die er¬ 
wähnte Voraussetzung für die Konfiguration der oberen Begren¬ 
zung des Ergusses zutreffend wäre. Die Erfahrung lehrt aber, 
daß anch bei solchen ambulatorisch entstandenen Ergüssen die 
Begrenzung oft ganz ähnlich verläuft wie bei jenen, die in Bett¬ 
lage des Patienten aufgetreten sind. 

Auf diesen Widerspruch haben Brauer (1) nnd Sahli (2) be¬ 
sonders hingewiesen. Sie geben für den Verlauf der oberen Be- 
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grenzung eines Ergusses eine andere Erklärung. Danach kommt 
der Schwere des Ergusses nicht die Bedeutung zu, die ihr vorher 
eingeräumt war, vielmehr spielt die ßetraktionskraft der Lunge 
für die Konfiguration des Exsudates eine wesentliche Bolle. 
Wenn diese Vorstellung richtig ist, so muß festzustellen sein, daß 
die ßetraktionskraft der Lunge an verschiedenen Stellen des 
Thorax eine verschiedene ist. Wie Sahli betont, hält es schwer, 
sich vorzustellen, daß bei einem derartig kompliziert gebauten 
Organ wie die Lunge die ßetraktionskraft an allen Teilen der 
Oberfläche dieselbe ist, daß somit der Donder’sche negative 
Druck an allen Stellen des Pleuraspaltes denselben Wert hat. 

In der älteren Literatur über den Druck in der Pleurahöhle 
findet man schon die Yorstellung vertreten, daß der „negative 
Druck“ an den verschiedenen Stellen ungleich sei. Es wurde an¬ 
genommen, daß infolge des Gewichtes der Lunge der Druck im 
unteren Teil der Pleurahöhle weniger negativ sei, als in den oberen 
Bezirken. Diese Vorstellung könnte zutreffen, wenn die Lunge als 
geschlossenes Organ und ohne Verbindung mit der Thoraxwand 
sich frei in der Pleurahöhle befände. Nun ist aber die Lunge in 
der Lungenwurzel durch die Bronchien an der Trachea fixiert. 
Die Lunge wird sozusagen von der Luftröhre getragen. Bei 
Berücksichtigung dieses Umstandes wird man sich der genannten 
Vorstellung nicht anschließen können. Wie gezeigt werden wird, 
ist der negative Druck gerade umgekehrt in den unteren Partien 
der Pleurahöhle stärker negativ als in den oberen. 

Man kann ohne weiteres für bestimmte Fälle die Gleichheit 
des Druckes an der Pleuraoberfläche ablehnen. Man stelle sich 
z. B. einen Thorax vor, dessen Wandung mehr oder weniger starr 
ist, bei dem somit die Ausdehnung der Lunge bei der Inspiration 
vorwiegend durch Verschiebung des Zwerchfelles erfolgt. Wenn 
schon beim normalen Thorax in vielen Fällen die Volumschwan¬ 
kungen bei In- und Exspiration besonders die Unterlappen be¬ 
treffen, so wird beim starren Thorax, also besonders im Greisen- 
alter, erst recht die Atmung vorwiegend durch die dem Zwerchfell 
anliegenden Lungenlappen erfolgen. Wenn aber die oberen Teile 
der Lunge infolge der Starre des Thorax eine Volumschwankung 
nicht erfahren, so muß die ßetraktionskraft der Lunge in diesen 
Gebieten im In- und Exspirium denselben Wert haben. Anders 
in den von den Atembewegungen betroffenen Teilen der Lungen. 
Hier wird die ßetraktionskraft der bei der Inspiration gedehnten 
Lunge wesentlich größer sein, als in der Exspirationsstellung. 
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Bei starrem Thorax ist also ohne weiteres verständlich, daß der 
„negative Druck“ an den verschiedenen Stellen des Thoraxspaltes 
ein verschiedener ist. 

Wahrscheinlich kommt der Druckunterschied an den verschie¬ 
denen Stellen der Pleura nicht zur Geltung und spielt unter 
normalen Verhältnissen keine Rolle. Es ist möglich und nach den 
Darlegungen Brauer’s (1) sogar sehr wahrscheinlich, daß dem 
virtuellen negativen Druck im Pleuraspalt gar keine Bedeutung 
zukommt, solange die Pleurablätter aneinander liegen. Wir müssen 
entgegen den Vorstellungen anderer Autoren und den Versuchen 
von Stoevesand(3) mit Brauer (1) annehmen, daß die Pleura¬ 
blätter durch einen positiven Druck zusammengehalten werden, 
der auf der Molekularatraktion des kapillaren Pleuraspaltes 
beruht. 

Es wäre naheliegend, diesen positiven Adhäsionsdruck als 
Erklärung dafür heranzuziehen, daß nicht normalerweise sich schon 
ein Flüssigkeitsergnß in der Pleurahöhle einstellt. Sollte man doch 
erwarten, daß bei einer dauernden Saugwirkung auf die Pleura¬ 
fläche sich Flüssigkeit in der Pleurahöhle ansammeln würde. Daß 
diese Erklärung aber nicht zutrifft, geht aus der Tatsache hervor, 
daß bei einem partiellen Pneumothorax, in dem zweifellos ein 
negativer Druck herrscht eine Flüssigkeitsausscheidung keineswegs 
regelmäßig auftritt. 

Es erscheint auf den ersten Blick sehr einfach, wie dies 
Tendeloo(4) schon vorgeschlagen hat, durch Druckmessung die 
Retraktionskraft der Lunge an den einzelnen Stellen des Pleura¬ 
spaltes zu bestimmen. J. Roth (5) hat an Hunden in der Tat durch 
direkte Messung verschiedene Werte an verschiedenen Stellen des 
Pleuraspaltes festgestellt. Genaue Messungen beim Menschen, wie 
sie zu diesem Zweck notwendig wären, begegnen aber bei der 
praktischen Durchführung gewisse Schwierigkeiten. Die negativen 
Druckwerte, die man z. B. bei Anlegung des Pneumothorax beobachtet, 
können keineswegs Anspruch auf absolute Richtigkeit erheben. 
Sobald man mit der Pneumothoraxnadel durch die Thoraxwand in 
den Pleuraspalt gelangt, wird bei der gewöhnlichen Art der An¬ 
legung des Pneumothorax Gas aus der Schlauchleitung, die zum 
Manometer führt, in den Pleuraraum einströmen. Durch die auch 
noch so geringe Gasmenge wird sich die Pleura pulmonalis in der 
Gegend der Einstichstelle etwas abheben können. Dadurch wird in 
dem zu untersuchenden Gebiet die Adhäsionskraft ausgeschaltet. Wüßte 
man genau, daß in diesem Zustande das Nadelende gerade eben nur 
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die Pleura costalis durchbohrt hat und sich frei in der Luftblase 
befindet, dann hatte man praktisch anähernd den gesuchten nega¬ 
tiven Druck gefunden. Dies trifft natürlich nur solange zu, als die 
Gasblase klein ist und eine nennenswerte Retraktion der Lunge 
noch nicht stattgefunden hat. Aber wir haben beim Versuch kein 
Kriterium dafür, daß wir uns mit dem Nadelende tatsächlich in der 
Luftblase befinden. Im Zweifelfalle werden wir mit der Nadelspitze 
die der Einstichöffnung gegenüberliegende Pleura pulmonalis be¬ 
rühren und entweder dieselbe von der Pleura costalis abdrängen oder 
aber, besonders bei Verwendung einer spitzen Nadel durch die Pleura 
visceralis hindurch, in das Lungengewebe gedrungen sein, nachdem 
-die Pleura visceralis zuerst von der Pleura costalis abgedrängt war. 
In jedem der beiden Fälle ist aber der gemessene negative Druck 
künstlich vergrößert worden. Dies gilt auch bei Anwendung von 
Flüssigkeit statt Gas zur Druckbestimmung. 



Kurve 1. 


Die Abhängigkeit der Größe des negativen Druckes kann leicht 
zur Darstellung gebracht werden, wenn man bei der Druckmessung 
durch Anwendung einer stumpfen Nadel das Eindringen durch die 
Pleura pulmonalis in die Lunge verhindert. Ich habe solche Versuche 
angestellt: mit einer spitzen Hohlnadel, die eine stumpfe Hohlnadel 
luftdicht umschließt, wurde vorsichtig die Thoraxwand durchstochen, 
bis sich die stumpfe Nadel vorschieben ließ. Die stumpfe Nadel 
war ebenfalls hohl und hatte seitliche Öffnungen wie die allgemein 
üblichen Pneumothoraxnadeln. Sie war mit einer Marey’sehen 
Schreibvorrichtung in Verbindung gebracht. Man sieht auf der 
Kurve (Fig. 1) die Atembewegungen als kleinere Schwankungen. 
Wenn die stumpfe Nadel langsam tiefer eingeführt wurde, so sank 
der Druck im System, wurde dagegen die Nadel wieder zurück¬ 
gezogen, so stieg der Druck wieder an. Da wir in der Praxis beim 
Anlegen des Pneumothorax nie wissen, wie dick die Thoraxwand ist, 
so können wir auch nicht wissen, ob die Nadelspitze in der gesetzten 
Luftblase endigt, die Pleura visceralis berührt und abdrängt oder 
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im Lungengewebe sitzt. Praktisch ergibt sich aus dieser Fest¬ 
stellung, daß der gemessene Anfangsdruck bei der Anlegung de» 
Pneumothorax im allgemeinen unrichtig ein künstlich erniedrigter 
Druck ist. Die Bedeutung der Feststellung des negativen Druckes¬ 
und besonders der Atembewegung bei Anlegung des Pneumothorax 
liegt ja auch nur darin, als wir durch sie angezeigt bekommen, 
daß mindestens eine der Öffnungen der Pneumothoraxnadel sich im 
Pleuraraum befindet. 

Nach dem oben Gesagten gelingt es am Lebenden nicht ein¬ 
wandfrei, richtige Druckwerte zu erzielen. Zur Feststellung der 
Unterschiede der Retraktionskraft an den verschiedenen Stellen der 
Lungenoberfläche müßte der Wert aber ziemlich genau bestimmt 
werden, da die Unterschiede der Retraktionskraft keinegswegs groü 
zu sein brauchen. Nun kommt es aber bei der uns interessierende» 
Frage auf die Feststellung des absoluten Druckes in der Pleura¬ 
höhle gar nicht an. Ich habe deshalb einen indirekten Weg ein¬ 
geschlagen und bin von folgender Vorstellung ausgegangen. Be¬ 
steht in einem Gebiet der Lungenoberfläche ein größeres Retraktions¬ 
bestreben als in anderen, so wird ein Medium, das an irgendeine 
Stelle der Pleurahöhle gebracht wird, sich solange verschieben, bis 
es am Ort des absolut niedrigsten Druckes angekommen ist. Das 
wird um so prompter erfolgen, je größer die Verschiedenheit der 
Retraktionskraft ist. 

Dies gilt theoretisch. Praktisch werden die Verhältnisse da¬ 
durch kompliziert, daß z. B. eine Flüssigkeit, die man in die Pleura¬ 
höhle hineingibt, ein Eigengewicht hat, also der Schwerkraft 
unterworfen ist und dieser zufolge das Betreben hat, in die tiefsten 
Teile der Pleurahöhle, hinabzufließen. Es konkurrieren also bei 
der Lagerung der Flüssigkeit 2 Kräfte, 1. die Retraktionskraft der 
Lunge und 2. die Schwerkraft der Flüssigkeit. Man wird die 
Frage einer Erklärung nur zuführen können, wenn man diese 
beiden Faktoren variiert. Eine Beeinflussung der Retraktionkraft 
ist praktisch wohl schwer durchzuführen, dagegen ist es leicht die 
Schwerkraft des Ergusses zu vermindern oder aufzuheben, in dem 
man zur Einfüllung nicht Flüssigkeit, sondern Gas verwendet. Das- 
verschiedene physikalische Verhalten von Flüssigkeiten und Gas^ 
in Bezug auf Volumänderung bei verschiedenen Drucken, ist für 
diese Versuche ohne Bedeutung. Bei Verwendung des Gases ist 
streng genommen natürlich die Schwere auch nicht absolut aus¬ 
zuschalten. Es kommt nur darauf an, ein Medium zu verwenden^ 
das nicht wie Kochsalzlösung schwerer ist, wie die lufthaltige 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über die Druckverhältuisse in der Pleurahöhle usw. 73 

Lunge, auf der sozusagen die Lunge schwimmt, sondern ein Medium 
das gleich schwer oder leichter ist, wie die Lunge. 

Würde die Retraktionskraft der Lunge an allen Stellen der 
Pleuraoberfläche gleich seih, so müßte eine in die Pleurahöhle ge¬ 
brachte Gasblase in die Höhe steigen und bei Aufrechthaltung 
des Patienten in der Pleurakuppe in der Gegend der Lungenspitze 
nachzuweisen sein. Es würde dann sozusagen die Luftblase auf 
der Lunge schwimmen und bei der großen Beweglichkeit der Lunge 
nach Umlagerung des Patienten jedesmal an die am höchsten 
liegende Stelle der Pleurahöhle wandern, 
ähnlich wie die Luftblase in einem teil¬ 
weise mit Wasser angefüllten, verschlossenen 
Raum bei Lagewechsel die oberste Stelle 
einnimmt. , 

Da sich die Verhältnisse am Modell 
unschwer nachahmen lassen, habe ich zu¬ 
nächst Versuche am Modell ausgeführt; die 
beigegebene Figur 2 soll das zu Sagende 
veranschaulichen. 

Die Wand des Modells ist aus Glas 
geblasen. Es trägt bei A eine Öffnung, 
bei B und C sind Hähne eingeschmolzen. 

In der Öffnung bei A ist ein Condomgummi 
luftdicht eingebunden, der in der Ruhe, 
d. h. wenn Hahn A und B offen sind eine 
Lage einnehmen mag, die durch die punk¬ 
tierte Linie angedeutet ist. Die Öffnung 
bei A steht offen; wird nun der Hahn C ge¬ 
schlossen und bei B eine Saugwirkung aus¬ 
geübt, so dehnt der atmosphärische Druck 
der auf der Innenfläche des Condomgummis lastet, den Gummi derart 
aus, daß dieser der Glaswand' völlig anliegt. Der auf der Innen¬ 
fläche des Gümmis lastende atmosphärische Druck wird in diesem 
Zustande getragen einerseits von Elastizität der Gummihaut, 
andererseits von der Glaswand. Offenbar ist die Elastizität des 
Gummis an den verschiedenen Stellen in sehr verschiedenem Maße 
beansprucht, am stärksten zweifellos in der Gegend des Hahnes B. 
Hier wird der Hauptteil des atmosphären Drucks durch die 
Gummiwand getragen und nur ein ganz geringer Teil von der 
Glaswand. Der Gummi liegt hier der Glaswand nur ganz leicht 
an. Nach der Stelle A hin wird, da die Elastizität der Gummi- 
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wand in diesem Gebiete nicht voll ansgenntzt ist, der Atmosphären- 
drnck mehr nnd mehr anf der Glaswand lasten. Die Gnmmiwand 
wird also von B nach A zu immer fester an die Glaswand an¬ 
gepreßt sein. Wird nnn durch den Hahn C etwas Luft eingelassen 
nnd der Hahn wieder geschlossen, so wird sich der Gummi in der 
Gegend des Hahnes C zurückziehen können, den einen Teil der 
vorher beanspruchten Elastizität wird durch den Druck der ein¬ 
gelassenen Luft ersetzt. Überläßt man nun das System sich selbst, 
so wird die Luftblase das Bestreben haben von der Stelle C nach 
der Stelle B hinzugleiten und zwar aus folgendem Grunde: Die 
Spannung der Gummihaut, was gleichbedeutend ist mit ihrer 
Retraktionskraft, nimmt von C nach B hin zu. Nach Einbringen 
einer Gasblase bei C übernimmt der Gasdruck einen Teil des Gegen¬ 
druckes gegen den auf der Innenfläche der Gummihaut lastenden 
atmosphärischen Druck. Innerhalb der Gasblase ist der Druck an 
jeder Stelle gleichgroß. Da aber die Spannung in der Gummi wand 
von C nach B hin zunimmt, so wird successive die Stelle mit 
größerem Zug sich von der Glaswand abrollen, während sich die 
Stellen des Gummis, an denen die Spannung geringer ist, schließlich 
der Glaswand wieder anlegen. Das wird solange weitergehen bis 
sich die Gasblase an der Stelle befindet, an der die Retraktionskraft 
am größten ist, das ist die Gegend von B. Unterstützt kann das 
Gleiten der Gasblase von C nach B werden, wenn man den auf der 
Innenfläche des Gummis lastenden atmosphären Druck durch wieder¬ 
holtes Saugen in der Öffnung A vermindert. Die Modellversuche 
gelingen auch, wenn man statt Gas durch den Hahn C eine kleine 
Menge Flüssigkeit einführt und die Punkte C und B auf ungefähr 
gleiche Höhe bringt. 

Die Übertragung dieses Versuches auf die Verhältnisse düs 
Thorax ist naheliegend. Das Glasgefäß bedeutet die Thoraxwand, 
der Gummi vertritt die Lunge, der Spalt zwischen der Gummiwand 
und der Glaswand stellt die Pleurahöhle dar, bei A ist der Lungen- 
hilus anzunehmen. Die Darstellung des Zwerchfelles ließe sich am 
Modell leicht ermöglichen, aber sie erscheint für unsere Zwecke hier 
überflüssig, da die hier in Frage kommenden physikalischen Ver¬ 
hältnisse durch das Zwerchfell keine prinzipielle Änderung erfahren. 
Die Atembewegungen werden hier nicht in Betracht gezogen, da 
bei der Repiration nur quantitative Änderungen des Unterschiedes in 
der Retraktionskraft an den einzelnen Stellen des Pleuraspaltes 
eintreten. Durch die Atembewegungen wird die Verschiebung der 
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Gasblase, wie aus dem Modellversuch hervorgeht, höchstens erleichtert 
und beschleunigt 

Die nun zu schildernden Versuche am Menschen werden zeigen, 
daß die Verhältnisse im Thoraxraura mit denen des Modellversuches 
weitgehend übereinstimmen. Als Versuchsperson wurden nur jugend¬ 
liche Tuberkulöse mit einseitiger Lungenerkrankung verwandt, 
also solche Fälle, die sich zur therapeutischen Anlegung des 
Pneumothorax eigneten. In allen Fällen wurde die Pneumothorax¬ 
behandlung in der Folgezeit fortgesetzt, sofern nicht durch äußere 
Gründe die Durchführung und Unterhaltung des Pneumothorax ver¬ 
hindert wurde. 

Über die Technik der Anlegung des Pneumothorax ist Besonderes 
nicht zu erwähnen. Als Einstichstelle wählte ich einen möglichst 
hohen Interkostalraum, in der Regel den 3.; mit Vorliebe führte ich 
die Nadel im höchsten Punkt der Achselhöhle ein. Wenn das 
Manometer bei In- und Exspiration gute Ausschläge zeigte, nahm 
ich an, daß sich die Nadel im Pleuraspalt befand. Ich ließ dann 
200—300 ccm Sauerstoff oder Luft, in den letzten Versuchen auch 
Kohlensäure, einströmen und brachte dann nach Entfernung der 
Nadel den Patienten vor den Röntgenschirm, um festzustellen an 
welcher Stelle sich die Luftblase befand. Zunächst sei erwähnt, 
daß in keinem Falle ein Aufsteigen der Luft- oder Gasblase nach 
der Pleurakuppe nachzuweisen war. Aber auch in der Gegend der 
Einstichstelle war die Luftblase meistens nicht mehr zu sehen. 
Bei einigen Kranken, besonders bei solchem mit gutentwickeltera 
Fettpolster, war die Luftblase überhaupt nicht zu erkennen. Auch 
eigneten sich Frauen wegen der bei der Durchleuchtung störenden 
Mamma zu diesen Versuchen nicht. Nachdem wohl aus den eben 
angegebenen Gründen bei verschiedenen Versuchen die Luftblase 
vor dem Röntgenschirm nicht auffindbar war, wandte ich folgenden 
Kunstgriff an: Ich gab nach Einblasen von 2—300 ccm Gas durch 
dieselbe Kanüle noch 100—150 ccm sterile physiologische, auf 
Körpertemperatur erwärmte Kochsalzlösung in die Pleurahöhle. 
Eine so geringe Menge Kochsalzlösung oder auch Exsudat ist, 
wenn keine Luft in der Pleurahöhle vorhanden ist vor dem Röntgen¬ 
schirm nicht zn erkennen, da sich Flüssigkeit in > einer zu dünnen 
Schicht zwischen beiden Pleurablättern in dem unteren Abschnitt 
der Pleurahöhle verteilt. Ist dagegen neben der Flüssigkeit noch 
Gas in der Pleurahöhle und berühren sich die beiden Medien, so 
bildet sich ein Flüssigkeitsspiegel. Der Flüssigkeitsspiegel dient 
somit als Indikator für den Ort an dem sich die Luftblase befindet. 
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Bei meinen in vorstehender Weise behandelten Fällen konnte 
nun in der Tat vor dem Röntgenschirm in den unteren Partien 
. der Pleurahöhle ein Flüssigkeitsspiegel festgestellt werden und 
zwar war der Spiegel am deutlichsten in den seitlichen Partien 
zu erkennen. Es war somit die Luftblase von der Gegend der 
Einstichstelle nach unten gewandert. Ließ man vor dem Röntgen¬ 
schirm den Patienten sich etwas nach vorn beugen, so konnte ein 
Spiegel im vorderen Teil des Thorax nie beobachtet 'werden. 
Über die Partien der Pleurahöhle, die in der Nähe der Wirbelsäule 
gelegen sind, konnte ich sichere Beobachtungen nicht machen, da 
die Wirbelsäule bei der Durchleuchtung störend wirkt. 

Aus diesem Verhalten geht hervor, daß die Gasblase in die 
seitliche untere Partie der Pleurahöhle gewandert ist. Aus dem 
Ausbleiben der Spiegelbildung im vorderen Teil des Thorax ist 
zu entnehmen, daß an dieser Stelle eben noch Lungengewebe vor¬ 
handen war, das die Spiegelbildung verhinderte. 

Die Druckverhältnisse in der Trennungsfläche zwischen der 
Pleura, der Lunge und der Luftblase müssen sich bei diesen parti¬ 
ellen Pneumothorax folgendermaßen gestalten: 

In der Pleumothoraxhöhle herrscht an allen Stellen, somit 
ins besondere an der mit der Lunge gemeinsamen Oberfläche ein 
bestimmter, überall gleicher Druck. Dieser Druck hält mit der 
Retraktionskraft der Lunge dem atmosphärischen Druck, der auf 
der Alveolen Innenfläche lastet, das Gleichgewicht. Die Retraktions¬ 
kraft muß somit in diesem Zustande an allen Stellen der in der Gas¬ 
höhle liegenden Oberfläche der Lunge gleich sein. Wenn aber in 
den seitlichen Partien der Lunge zur Erreichung dieses Gleich¬ 
gewichtszustandes das Zurück weichen der Lunge in ausgedehnterem 
Maße erfolgt, was im Röntgenbild erkenntlich ist, so muß man eben 
vorher, d. h. als der partielle Pneumothorax noch nicht angelegt 
war, die Retraktionskraft der seitlichen Teile des unteren Lungen¬ 
randes größer gewesen sein, als im vorderen Gebiete und an an¬ 
deren Stellen der Pleuraoberfläche an denen die Pleurablätter noch 
aneinander liegen. Könnten wir die obere Grenze dieses partiellen 
Pneumothorax durch Perkussion ebenso darstellen, wie diejenige 
eines Exsudates, so würde zweifellos diese Grenze einen steil nach 
vorn unten abfallenden Verlauf zeigen. 

Es wurde bisher außer acht gelassen, daß ein Retraktions¬ 
bestreben nicht bloß im Lungengewebe besteht, daß vielmehr auch 
der äußeren Begrenzung des Pleuraspaltes eine Retraktionskraft 
innewohnt. Auch die Thorax wand hat das Bestreben zurück- 
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zuweichen, da sie durch die Retraktionskraft der Lunge eingezogen 
ist. Für die Gestaltung der Oberfläche eines Gas- oder Flüssigkeits¬ 
ergusses in der Pleurahöhle ist aber diese Retraktionskraft der 
Thoraxwand nicht von prinzipieller Bedeutung, da die Spannung 
der Thoraxwand an jeder Stelle derjenigen der unter ihr liegenden 
Lungenpartie entspricht. Bei der relativen Starrheit der Thorax¬ 
wand werden allerdings die feineren Unterschiede im Retraktions¬ 
bestreben an den verschiedenen Stellen der Thoraxwand weniger 
deutlich zum Ausdruck kommen, als in der Lunge selbst. 

Am Mediastinum scheinen die Verhältnisse insofern etwas 
anders zu liegen, als dieses unter normalen Bedingungen sich infolge 
des Zuges von beiden Lungen nicht in einem Spannungszustande 
(wie die Thoraxwand), sondern sozusagen in einer Ruhelage befindet. 
Aber auch im Mediastinum ist an jeder Stelle der Zug von der 
einen und der anderen Seite derselbe. Bei Flüssigkeits- oder Gas¬ 
ansammlung in einer Thoraxhälfte wirkt die Lunge der gesunden 
Seite ganz ähnlich wie die Spannung der Thoraxwand. Nur wird 
bei der Verschiebung des Mediastinums alsbald deren Elastizität 
in Anspruch genommen. Die Spannung des Mediastinums hält 
dann der Retraktion der Lunge in der gesunden Thoraxhälfte und 
dem Gas resp. dem hydrostatischen Druck des Ergusses auf der 
kranken Seite das Gleichgewicht. Eine prinzipielle Änderung des 
Verlaufes der oberen Fläche des Flüssigkeits- oder Gasergusses 
wird auch hierdurch nicht bedingt. Die Übertragbarkeit des Modell¬ 
versuches auf die Verhältnisse des Thorax wird also durch den 
Unterschied in der Nachgiebigkeit zwischen der Glaswand des 
Modells und der Thoraxwand bzw. der des Mediastinums prinzipiell 
nicht eingeschränkt. 

Es ist nunmehr zu erörtern, ob und wie weit sich die erhobenen 
Befunde zur Erklärung der Konfiguration der oberen Grenze des 
Pleuraergusses heranziehen lassen. 

Wie bekannt und wie schon oben erwähnt, komplizieren sich 
die Verhältnisse der Übertragung der am partiellen Pneumothorax 
erhobenen Befunde auf Ergüsse dadurch, daß in das System der 
Kräfte noch eine neue Komponente — der hydrostatische Druck 
— hinzutritt. Während in der Pneumothoraxhöhle der Druck an 
allen Stellen der Gashöhle derselbe war, ist aus diesem Grunde an 
verschiedenen Punkten des Pleuraergusses der Druck ein ver¬ 
schiedener. 

Um die Verhältnisse zu veranschaulichen, denken wir uns die 
Gashöhle zwischen den Pleuren durch eine volumkongruente 
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Flüssigkeit ersetzt. Wird nun die Flüssigkeit die Form der Gas¬ 
höhle beibehalten oder wird eine andere Verteilung eintreten? 
Nehmen wir zunächst ersteres an und betrachten wir die Druck- 
verhältnisse an der Grenzfläche des. Ergusses mit der Lunge: am 
obersten Punkt des Exsudates würde dann Atmosphärendruck 
herrschen minus der Retraktionskraft der Lunge. Ein hydrostatischer 
Druck kommt hier nicht in Frage. Verfolgen wir nun die Druck- 
verhältnisse an der Grenzfläche nach abwärts, so bleibt der auf 
der Innenfläche der Alveolen lastende Atmosphärendruck der gleiche, 
ebenso die Retraktionskraft der Lunge. Hinzutritt der hydro¬ 
statische Druck des Ergusses, der einen um so größeren Wert an¬ 
nimmt, je mehr wir uns vom höchsten Punkt des Ergusses nach 
unten entfernen. Dieser hydrostatische Druck wirkt in der Richtung 
der Retraktionskraft und addiert sich zu dieser. Daraus ergibt 
sich, daß unter den gedachten Verhältnissen ein Gleichgewichts¬ 
zustand nicht vorhanden sein kann. Ein solcher wird erst eintreten, 
wenn, an jedem einzelnen Punkte der gesamten Oberfläche des Er¬ 
gusses, d. h. an der Grenzfläche die Summe des hydrostatischen 
Druckes und der Retraktionskraft denselben Wert hat. Wie wird 
nun diese Übereinstimmung erreicht? Offenbar dadurch, daß sich 
die Grenzfläche verschiebt. Infolge des hydrostatischen Überdruckes 
wird der untere Teil der Grenzfläche nach oben verlagert werden. 
Durch das Zurückweichen der Lunge nimmt in diesem Gebiete die 
beanspruchte Retraktionskraft ab. Zugleich fließt aber aus dem 
oberen Teil des Ergusses Flüssigkeit in den Raum, der vorher durch 
die Lunge eingenommen war und es nimmt damit auch der hydro¬ 
statische Druck ab. Der obere Teil der Grenzfläche rückt den 
zurückweichenden Ergüsse nach. Es wird demnach in den oberen 
Bezirken die Retraktionskraft in höherem Maße beansprucht werden, 
als bei einem gasförmigen Erguß gleicher Größe. Mit anderen 
Worten am obersten Punkte eines Exsudates muß der negative 
Druck größer sein, als im volumgleichen Pneumothorax. 

Aus dem Gesagten ergibt sich, daß bei einem Flüssigkeits¬ 
erguß infolge des hydrostatischen Druckes die Grenzfläche weniger 
steil verläuft als bei einem partiellen Pneumothorax von gleichem 
Volumen. Über die Steilheit selbst läßt sich nur so viel sagen, daß 
sie auch bei einem Flüssigkeitserguß um so größer sein wird, je 
größer der Unterschied in der Retraktionskraft der seitlichen und 
vorderen Lungenpartien ist. 

Nebenbei möchte ich erwähnen, daß für die Konfiguration der 
Grenzfläche noch ein anderer Faktor eine Rolle spielt. Das ist die 
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Kapillarität. Da es sich bei den Exsudaten nm eine die Pleura 
benetzende Flüssigkeit handelt, so wird ein Teil der Flüssigkeit 
dem hydrostatischen Druck entzogen sein. Bei dem relativ geringen 
Unterschied der Retraktionskraft im unteren und mittleren Teil 
der Lunge wird das Auseinanderweichen der Pleurablätter unter 
einem sehr spitzen Winkel erfolgen. Da nun weiterhin der Pleura¬ 
spalt um die Lunge herum eine nenneswerte Ausdehnung besitzt, 
so ergibt sich daraus, daß eine nicht unbeträchtliche Menge von 
Flüssigkeit in der Pleurahöhle verteilt sein kann, ohne daß ein 
hydrostatischer Druck vorhanden zu sein braucht. Bei kleinsten 
Ergüssen wird somit die Grenzfläche sich derjenigen nähern, die 
bei partiellem Pneumothorax entsteht. Infolge der geringen Dicke 
der Flüssigkeitsschicht werden solch kleine Ergüsse weder dtirch 
Perkussion noch mit dem Röntgenverfahren nachweisbar sein. Aus 
den Erfahrungen am Sektionstisch kann die so verteilte Flüssig¬ 
keit bis 400 ccm betragen. Aus demselben Grunde wird man im 
allgemeinen annehmen können, daß die Flüssigkeit bei größeren 
Ergüssen höher hinauf reicht, als wir durch die Perkussion nach- 
weisen können. 

Wie wird sich nun die perkutierbare obere Begrenzung ver¬ 
halten, wenn der Erguß an Größe zunimmt? Während am unteren 
Rande der Lunge der Unterschied der Retraktionskraft in den 
seitlichen und vorderen Partien ausgesprochen ist, nimmt dieser 
Unterschied mit der Höhe im Thorax ab. Daraus ergibt sich, daß 
bei mittleren bis großen Ergüssen kein Grund mehr vorhanden ist 
für einen verschiedenen Stand der oberen Exsudatgrenze. Es wird 
also von einer gewissen Höhe des Ergusses an ein seitlicher Hoch¬ 
stand der oberen Grenze nicht mehr, zum mindesten nicht mehr so 
ausgesprochen zu beobachten sein. 

Beim Ansteigen des Ergusses wird bald der Moment eintreten, 
in dem die untersten Teile der Lunge soweit zurückgewichen sind, 
daß ihnen eine Retraktionskraft nicht mehr inne wohnt. Dieser 
Teil der Lunge wird dann kollabiert sein, und bei weiterer Zunahme 
des Ergusses einen gewissen Druck ausüben, der herrührt von der 
Schwere dieses Lungenabschnittes, dessen Gewicht, solange die 
Retraktionskiaft noch beansprucht war, mit Hilfe der Bronchien 
durch die Trachea getragen wurde. Bei Zunahme des Ergusses 
wird aber, nicht nur das Gewicht der Lunge von dem Erguß zu 
tragen sein, es wird die Lunge dem nach oben drückenden Erguß 
sogar einen Widerstand entgegensetzen. Die kollabierte Lunge 
ist ja keineswegs luftfrei, vielmehr befindet sich in den Bronchien * 
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und wohl auch in den Alveolen noch so viel Luft, daß die Lunge, 
wenn sie frei beweglich wäre, auf dem Erguß schwimmen würde. 
Nun wird der kollabierte Teil der Lunge durch die Fixierung 
mittels der Bronchien an die Trachea in einer bestimmten Lage 
gehalten und gewissermaßen in den Erguß hineingetaucht. Infolge 
der Rigidität der Bronchien tritt eine weitere Verkleinerung der 
kollabierten Lunge nicht mehr ein. Da das Volumen der so 
kollabierten Lunge im Vergleich zur Pleurahöhle immerhin nicht 
zu vernachlässigen ist, so wird sich aus diesem Grunde die Grenze 
des gleichmäßig wachsenden Ergusses nun rascher nach oben ver¬ 
schieben als vorher, abgesehen natürlich von dem Umstand, daß 
der Thorax nach oben enger wird. Diese rasche Veränderung der 
oberen Grenze eines großen Ergusses ist weniger deutlich zu be- 
obächten beim Anwachsen des Ergusses. Punktiert man aber ein 
Exsudat, dessen Grenze hochsteht, so fällt, wenn man beim Ablassen 
des Ergusses perkutiert, auf, wie bei verhältnismäßig geringer 
Menge, die abgelassen wird, die obere Dämpfungsgrenze anfänglich 
rasch sinkt. Dieses rasches Absinken führe ich auf die eben 
besprochenen Verhältnisse zurück. 

Bei weiterem Ansteigen des Ergusses wird schließlich die 
Dämpfung bis zur Pleurakuppe reichen. Es ist dann die gesamte 
Lungenoberfläche von der Thoraxwand abgelöst. Auch dann braucht 
die Lunge noch keineswegs vollkommen komprimiert und völlig 
ausgeschaltet zu sein. Durch das der Lungenspitze innewohnende 
Retraktionsbestreben, das in der Richtung nach dem Lungenhilus 
wirkt, wird sozusagen der Erguß in die Pleurakuppe gesaugt. 
Würde man in der Pleurakuppe in dem Moment punktieren, in 
dem der Erguß diesen Teil des Pleuraraumes erreicht, so würde 
der vorhandene negative Druck anzeigen, daß immer noch Retraktions¬ 
kraft der Lunge vorhanden ist, die Lunge also noch nicht voll¬ 
kommen kollabiert sein kann. Erst wenn das Volumen des Exsu¬ 
dates derart zugenommen hat, daß auch der letzte Rest der 
Retraktionskraft im Oberlappen verschwunden ist, würde der Druck 
im obersten Punkt des Pleuraraumes einen positiven Wert annehmen 
können. Ob solche Ergußgrößen am Lebenden möglich sind, das 
bleibe dahingestellt. Aus den eben entwickelten Vorstellungen 
ergibt sich, daß auch bei annähernd maximalen unkomplizierten 
Ergüssen an dem obersten Punkt noch ein negativer Druck vor¬ 
handen ist. 

Die Befunde von Weitz (6) und Gerhardt (7) bestätigen das 
Vorhandensein eines negativen Druckes auch bei größeren Pleura- 
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ergössen. Während Weitz diesen negativen Druck im wesent¬ 
lichen auf die Ansaugung der gesunden Lunge und Überwindung 
4er Spannung des Mediastimus zurück führt, so glaubt Gerhardt 
„die nähere Ursache des negativen Druckes in Pleuraergüssen in 
4er Erweiterung des Brustkorbes, d. h. in der verstärkten Tätigkeit 
4er Inspiratoren und zwar sowohl die verstärkte inspiratorische 
Kontraktion, als die verminderte exspiratorische Erschaffung speziell 
4er erkrankten Seite“ erblicken zu müssen. 

Gerhardt's Auffassung wird durch den angeführten Fall mit 
4oppelseitigem Erguß sehr wohl gestützt. Zweifellos spielen beide 
Faktoren für das Bestehenbleiben des negativen Druckes eine Rolle. 
Ich möchte aber der, auch bei großen Ergüssen noch übrig blei¬ 
benden Retraktionskraft der Lunge auf der erkrankten Seite eine , 
nicht zu vernachlässigende Bedeutung für das Weiterbestehen des 
negativen Druckes zuweisen. 

Durch die angeführten Versuche glaube ich gezeigt zu haben, 
4aß der den verschiedenen Stellen der Lungenoberfläche normaler¬ 
weise innewohnenden verschiedenen Retraktionskraft eine ausschlag¬ 
gebende Bedeutung für den am Kranken zu beobachtende Verlauf 
der Dämpfungsgrenze bei pleuritischem Ergüsse zukommt. 

Sind nun die Elastizitätsverhältnisse der Lunge von der Norm 
abweichend, so muß sich diese Änderung auch in der oberen Be¬ 
grenzung des etwa auftretenden Flüssigkeitsergusses ausprägen. 
Eine Zunahme der Retraktionskraft der Lunge kommt wohl kaum 
vor. Wohl aber kennen wir Zustände bei denen eine Abnahme der 
Elastizität und damit eine Verminderung der Retraktionskraft der 
Lunge vorhanden ist. Diese Abnahme der Lungenelastizität tritt 
physiologisch mit zunehmendem Alter, aber auch pathologischer 
Weise im jugendlichen Alter in die Erscheinung und wird bekanntlich 
mit Emphysem bezeichnet; der Vergleich mit dem bei häufiger Dehnung 
auftretenden Nachlassen der Elastizität eines Gummibandes ist ja 
«ft herangezogen worden. 

In dem Maße, in dem die Elastizität der Lunge nachläßt, wird 
natürlich auch der Unterschied der Retraktionskraft an den verschie- 
4enen Stellen der Lungenoberfläche geringer werden, der Faktor 
also mehr und mehr in Wegfall kommen, dem die Bedeutung für 
4en schrägen Verlauf der oberen Dämpfungsgrenze eines Ergusses 
ungeschrieben wird. Die Folge wird sein, daß sich der auftretende 
Erguß, ausschließlich den hydrostatischen Gesetzen folgend, an- 
sammelt. Je deutlicher das Emphysem ausgesprochen ist, um so 
mehr wird die obere Begrenzung eines Ergusses einen horizontalen 

Deutsch«» Archiv f. klin. Medizin. 141. Bd. 6 
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Verlauf zeigen, auch wird unter diesen Verhältnissen der Ort der 
Fliüssigkeitsansammlung in der Pleurahöhle ein verschiedener, sein, 
je nach der Lage des Thorax während der Entstehung des Ergusses. 
Man wird bei älteren Patienten, sowie bei Emphysematikern den 
Erguß an der tiefstliegeuden Stelle des Thorax suchen müssen und 
wird dann eine horizontale obere Begrenzung des Ergusses fest¬ 
stellen können. 

Aber nicht nur der Ort der Ansammlung wird bei Emphyse¬ 
matikern ein anderer sein, als bei Patienten mit normaler Elastizität 
der Lungen. Bei letzteren wird ein Erguß infolge der Verschieden¬ 
heit der Retraktionskraft an verschiedenen Stellen der Lungen¬ 
oberfläche in seiner Lage bis zu einem gewissen Grade fixiert; 

, fällt es doch häufig auf, daß der Erguß bei jugendlichen Indivi¬ 
duen, auch wenn Verwachsungen oder Verklebungen der Pleura 
nicht anzunehmen sind (wenn es sich z. B. um reine Transudate 
handelt) bei Lage Wechsel eine nur wenig ausgesprochene Verschieb¬ 
lichkeit zeigt. Wenn infolge von Emphysem dieser den Erguß 
fixierende Faktor wegfällt, so wird hier die Verschieblichkeit dea 
Ergusses bei Lagewechsel eine ausgesprochenere sein, als bei nor¬ 
maler Lunge. 

Ob bei hochgradigem Emphysem es schließlich zu einem posi¬ 
tiven Druck in der Pleurahöhle kommen kann, erscheint zweifelhaft. 
Es wäre dann anzunehmen, daß dieser positive Druck an den ver¬ 
schiedenen Stellen der Pleurahöhle verschiedene Werte zeigt. Daß- 
die Verschiedenheit dieses positiven Druckes wiederum ganz ähnlich 
wie bei normalem negativen seinen Einfluß auf den Ort und die 
Konfiguration der oberen Begrenzung eines Ergusses ausüben 
würde, ist anzunehmen. Allerdings würde dann das Druckgefälle 
in der Pleurahöhle anders zu erwarten sein, als im normalen Thorax, 
und die obere Grenze würde voraussichtlich weder einen horizon¬ 
talen Verlauf, noch den bei normalen Elastizitätsverhältnissen 
zeigen. 

Neben der diffusen, in allen Abschnitten der Lunge auftretenden. 
Abnahme der Elastizität, gibt es noch Erkrankungen der Lunge, 
die zu einer nur umschriebenen Beeinträchtigung der Retraktionskraft 
führen; von lokalen Lungenemphysem wird hier abgesehen, vielmehr 
wird hier an die entzündlichen Prozesse, insbesondere die Pneumonie 
und die Tuberkulose gedacht. Weiterhin wird der Lungentumor, 
der Infarkt zu einer Verminderung der Lungenelastizität führen. 
Während das Vorhandensein dieser Veränderungen in den oberem 
Teilen der Lunge die Konfiguration von nicht allzugroßen Ergüssen 
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kaum zu beeinflussen imstande ist, so spielen diese Prozesse 
zweifellos eine Bolle für die Form des Ergusses besonders für 
dessen obere Begrenzung, wenn sie im Unterlappen aufgetreten 
sind. Je nach der Lokalisation innerhalb des Unterlappens wird 
der Einfluß sich in sehr verschiedener Weise geltend machen. 

Der röntgenologisch sowohl wie perkotorische Nachweis der 
Abweichung von der „normalen“, d. h. nach der Seite hin auf¬ 
steigende Ergußgrenze wird in diesen Fällen deswegen erschwert 
sein, weil die Elastizität herabsetzende Veränderung in der Lunge 
im Köntgenbilde ebenfalls einen Schatten und bei der Perkussion 
eine Dämpfung gibt. Ich möchte hier nur von der Abweichung 
sprechen, die auftritt, wenn der Erguß kompliziert ist durch eine 
völlige Infiltration des Unterlappens. Vom Sektionstisch her ist 
uns die Vorstellung geläufig, daß der infiltrierte Lungenabschnitt 
nicht kollabiert, daß also z. B. bei der Unterlappenpneumonie die 
Retraktionskraft des erkrankten Abschnittes aufgehoben ist. Bildet 
sich nun ein Erguß, so wird dieser sich, abgesehen davon, daß der 
infiltrierte Lungenlappen schon durch sein Volumen die Anhäufung 
des Ergusses in den untersten Teil der Pleurahöhle nur im um¬ 
schriebenen Maße zuläßt, anders lokalisieren als bei intakter Lunge, 
denn die Retraktionskraft der an den Unterlappen anstoßenden 
Lungenabschnitte ist nicht verändert. Es wird sich der Erguß 
dann in erster Linie, wenigstens bei aufrechter Haltung des 
Patienten, in den vorderen Bezirken des Thorax oberhalb des 
unteren Lungenlappens ansammeln, bei liegenden Patienten der 
Schwere entsprechend mehr in den hinteren Partien. Die Dämpfung 
wird bei gleichgroßen Ergüssen bei infiltrierten Unterlappen 
wesentlich höher herauf reichen, als bei normalem Unterlappen; 
der Anstieg der Dämpfung wird also beim Auftreten eines Ergusses 
rascher erfolgen, wenn die Unterlappen infiltriert sind, als wenn er 
seine normale Elastizität erhalten ist. 

Auf einen Punkt möchte ich hier noch besonders hinweisen: 
Bei gesunder Lunge ist das Retraktionsvermögen der aneinander¬ 
stoflenden Gebiete zweier Lungenlappen etwa gleich anzunehmen. 
Dafür spricht die Tatsache, daß die kollabierte Lunge, im Thorax 
bei der Sektion die Lappengrenze meistens nur undeutlich erkennen 
läßt. Tritt bei normaler Lunge ein Erguß auf, so wird dieser deshalb 
nicht zwischen die Lungenlappen eindringen. Bei dem plötzlichen 
Elastizitätsgefälle dagegen, das zwischen dem infiltrierten Unter¬ 
lappen und dem nicht infiltrierten Ober- resp. Mittellappen vor¬ 
handen ist, wird bei Auftreten eines Ergusses der Pleuraspalt 
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uberhalb des Unterlappens klaffen. Das Exsudat — und um einen 
entzündlichen Erguß wird es sich dabei in der Hegel handeln — wird 
diesen Spalt ausfüllen. Bei Rückbildung der Veränderungen wird 
es somit nach Unterlappeninfiltration häufiger zu interlobär ab- 
gekapselten Exsudaten kommen, als bei unkomplizierten pleuritischen 
Ergüssen. 

Die besprochenen Beobachtungen können natürlich nur gemacht 
werden, wenn keinerlei Pleuraverwachsungen die Beweglichkeit der 
Lungen beeinträchtigen; auch gelten die Schlußfolgerungen nur für 
-Ergüsse bei normaler Verschieblichkeit der Pleurablätter. In meinen 
gelungenen Versuchen konnte ich bei in der Folgezeit vorgenommenen 
Komplettierung des Pneumothorax die Abwesenheit von Verwach¬ 
sungen feststellen. 

Sind Pleuraverwachsungen aufgetreten, so werden diese die 
Druckverhältnisse in der noch vorhandenen Pleurahöhle und die 
Retraktionsbedingungen der Lunge derart verändern, daß Bestimmtes 
über den Ort, die Ausdehnung und die obere Begrenzung des Ergusses 
nicht gesagt werden kann. Ebenso sind die Druckverhältnisse in 
der Pleurahöhle bei Deformationen des Thorax infolge von Kypho¬ 
skoliose u. a. auch bei normalen Pleuren derart unübersehbar, daß 
sich auch hier prinzipielle Gesichtspunkte nicht auffinden ließen. 
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Aus dem Institut für vegetative Physiologie (Prof. G. Embden) 
und der Universitäts-Ohrenklinik (Prof. 0. V o ß) zu Frankfurt a. M. 

Der OalcinmgehaJt des menschlichen Blutserums and seine 
Beeinflussung durch Störungen der inneren Sekretion 1 )» 

Von 

Hans Leicher, 

Assistenzarzt an der Universitäts-Ohrenklinik. 

(Mit 1 Kurve.) 

I. Der Calciumgehalt des Blutserums unter normalen 

Verhältnissen. 

1. Einleitung. 

Bei der hervorragenden Bedeutung, die dem Kalkstoffwechsel 
unter physiologischen und pathologischen Verhältnissen, besonders 
aber bei Erkrankungen des Knochensystems und der endokrinen 
Drüsen zukommt, erscheint die große Zahl der bereits auf diesem 
Gebiet vorhandenen Arbeiten verständlich. 

Wenn gleichwohl die Ergebnisse dieser Arbeiten angesichts 
der häufig festznstellenden Widersprüche im Vergleich zu anderen 
Stoffwechselgebieten im ganzen als verhältnismäßig gering betrachtet 
werden müssen, so liegt der Grnnd hierfür wohl hauptsächlich darin, 
daß der Kalkstoffwechsel unter physiologischen Bedingungen, nament¬ 
lich soweit er im Blutkalkgehalt zum Ausdruck kommt, bisher in 
seinen Einzelheiten viel zu wenig bekannt war. Denn wenn schon 
über die normalen Blutkalkwerte die Angaben der einzelnen Autoren 
bis in die neueste Zeit hinein noch weit auseinander gehen, so darf 
man auf pathologischem Gebiet erst recht keine einwandfreien und 
befriedigenden Resultate erwarten. 

1) Ein Teil der Ergebnisse dieser Arbeit wurde ant dem „Biologischen Abend 
der Medizinischen Fakultät“ der Universität Frankfurt, am 5. Febr. 1922, vor¬ 
getragen. (Siehe auch Verhandlungen des 84. Kongresses für Innere Medizin, 
Wiesbaden 1922.) 
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Jansen *) hat als erster an einer größeren Zahl von Menschen 
mit exakter Methode die physiologischen Kalkwerte des Gesamt¬ 
blutes für die einzelnen Lebensalter bestimmt. 

Da über den Kalkgehalt des menschlichen Serums bis jetzt 
nur vereinzelte, meist nur für bestimmte Lebensalter geltende 
Angaben vorliegen, die teilweise ziemlich weit auseinander gehen, 
habe ich meine Aufgabe zunächst darin erblickt, den Calciumgehalt 
des menschlichen Blutserums unter physiologischen Verhälnissen 
für die verschiedenen Lebensalter zu bestimmen, um dadurch in 
Gemeinschaft mit den von Jansen für das Gesamtblut gefundenen 
Werten eine sichere Grundlage für die Beurteilung pathologischer 
oder experimentell gesetzter Veränderungen zu erhalten. 

Mit Hecht hebt Jansen hervor, daß eine Übersicht über alle 
bisher gefundenen Blutkalkwerte dadurch außerordentlich erschwert 
wird, daß keine einheitliche Benennung der Zahlen werte in der 
Literatur durchgeführt ist. 

Bald wird das Calcium als Ca-Ion angegeben, bald als Calciumoxyd, 
bald als eines seiner Salze wie Calcinmsalfat, Calciumphosphat oder 
Calcinmchlorid. Die Differenzen in der Benennung der Werte gehen 
aber noch weiter: die einen Autoren machen Calciumbestimmungen im 
Gesamtblut, wobei teils ' der Kubikzentimeter, teils das Gramm des 
flüssigen Blutes — sei es defibriniert oder nicht defibriniert —, teils 
aber auch das Gramm der Blutasche als Einheit gesetzt wird; die anderen 
machen Calciumbestimmungen im Blutplasma und drücken ihre Resultate, 
je nachdem sie das Serum unverascht oder verascht untersuchen, in 
Kubikzentimetern oder Grammen des flüssigen oder auch des veraschten 
Serums aus. Die Verhältnisse werden weiterhin noch dadurch kompliziert, 
daß ein Teil der Serumuntersucher das Serum selbst als Einheit wählt, 
während von anderer Seite die Serumresultate wieder auf das Gesamtblut 
als Einheit bezogen werden. 

Daß eine derartige Verschiedenheit in der Art der Analysen- 
berechnung zu groben Irrtämern Anlaß geben kann, ist nicht ver¬ 
wunderlich 1 2 ). Es scheint daher die schon von Jansen erhobene 
Forderung nach Vereinheitlichung dieser verschiedenartigen Aus¬ 
drücke durchaus der Beachtung wert. Nur möchte ich, dem Brauch 


1) Jansen, Kalkstudien am Menschen. Zeitschr. f. physiol. Chem., 101. Bd., 
und Deutsches Arch. f. klin. Med., 125. Bd., 1918. 

2) So finden wir z. B. in der Stheemanschen Arbeit über Adynamie und 
Blutkalkspiegel (Jahrb. f. Kinderheilk., 94. Bd., 1921) sämtliche Serumkalkwerte 
im Text und in den Tabellen irrtümlicherweise mit der Benennung CaO statt Ca. 
Derselbe Irrtum befindet sich in der von Stheeman zitierten Arbeit von Haver- 
schmidt. 
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in neueren Arbeiten folgend, einfach das Ca-Ion, nicht wie Jansen 
das Calciumoxyd, als Berechnnngseinheit Vorschlägen. 

In der vorliegenden Arbeit sind die sämtlichen Analysen in 
mg-Prozenten des Serams berechnet. Da ich die angewandte Serum- 
menge ausschließlich durch genaue Abmessung bestimmt habe, sind 
diese Angaben jeweils auf 100 ccm Serum, nicht auf 100 g beziehbar. 

2. Methodik. 

Die Kslkbestimmungen im Serum wurden nach der von 
de Waard l ) angegebenen Methode am unveraschten Serum aus- 
gefuhrt Das zur Bestimmung nötige Blut wurde morgens nüchtern 
bei Erwachsenen aus den Venen der Ellenbeuge, bei Säuglingen 
aus einer Schädelvene mit trocken sterilisierter Kanüle entnommen 
und sofort zentrifugiert. Auf diese Weise erhielt ich ein klares, 
gelbes Serum. Das nach der Nahrungsaufnahme durch die Fett¬ 
resorption milchig getrübte Serum, sowie hämolytisches Serum ergaben 
ungenauere Resultate und wurden daher nicht benutzt. 

Von dem Seram wurden mittels einer ausgewogenen Vollpipette 
abgemessene Quanten mit dem halben Volumen einer gesättigten Am¬ 
moniumoxalatlösung versetzt und nach frühestens 15 Minuten 5 Minuten 
lang zentrifugiert. Dann wurde das Serum mit einem in eine Kapillare 
anslaufenden Sangapparat von dem aus Calciumoxalat bestehenden Nieder¬ 
schlag sorgfältig abgehoben und dieser mit 1—2 ccm doppelt destillierten 
Wassers ausgewaschen. Diese Prozedur des Zentrifugierens und Aus¬ 
waschens wurde dann noch zweimal wiederholt. Nachdem zum 4. Mal 
zentrifugiert und abgesaugt war, wurde der Niederschlag in 0,3 ccm einer 
nitritfreien 25 °/ 0 igen Salpetersäure aufgelöst, im Wasserbade von etwa 
50° einige Zeit erwärmt und dann gegen eine 0,01 n-KMn0 4 -Lösung, 
die jedesmal aus einer 0,1 n- Lösung frisch hergestellt wurde, titriert. 
Nach Abzug des „Färbe-Faktors“ (vgl. de Waard) entspricht jeder 
«cm der verbrauchten 0,01 n-KMn0 4 -Lösung 0,20 mg Ca. 

Die Bestimmungen wurden, wenn angängig, dreifach ausgeführt. 
Meist wurden dreimal 2 ccm Serum gebraucht. Geringere Serummengen 
wurden grundsätzlich deswegen nicht verwandt, weil die bei der 
Schlußtitration unvermeidlichen Fehler (bis zu dt 0,02 ccm der 
KMn0 4 -Lösung) alsdann zu erheblich werden. 

Durch die gleichzeitige Untersuchung mehrerer Portionen 
desselben Serums werden die bei einer Einzelportion etwa unter¬ 
laufenden Fehler durch Errechnung des arithmetischen Mittels ver¬ 
mindert Da jedoch erfahrungsgemäß nicht nur bei der Einzel- 

1) de Waard, a)Eine Mikrobestimmung des Calciums im Blut, Serum und 
anderen organischen Substanzen, b) Mikrocalciumbestimmung direkt im Serum. 
Biochem. Zeitscbr. 1919, Bd. 97. 
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bestimmung geringe Fehler Vorkommen können, sondern auch solche, 
die sich anf alle gleichzeitig ausgefdhrten Einzelbestimmungen 
gleichmäßig erstrecken (z. B. mangelhafte Einstellung der n/'100- 
KMnO*-Lösung, Ca-Verlust durch zu hoch temperiertes Auswasch¬ 
wasser usw.), wurde bei jeder Serumuntersnchnng zur Kontrolle 
mindestens die gleiche Menge einer Ca-Lösung: mituntersucht, 
deren Ca-Gehalt genau bekannt war und etwa dem des Blutserums 
entsprach. Die Ausführung der Methodik sei an einem einfache» 
Beispiel demonstriert: 

Es sei angenommen, daß, wie in den meisten meiner Fälle (bei 
Erwachsenen), 6 ccm Serum zur Untersuchung zur Verfügung standen. 
Es ergaben sich zunächst in 3 Bestimmungen bei je 2 ccm Serum Ca- 
Werte von 11,3, 11,4 und 11,5 mg °/ ft , im Mittel also 11,4 mg %• 
Gleichzeitig wurden 3 mal 2 ccm einer Ca-Standardlösung mituntersucht, 
die im ccm 0,125 mg °/ 0 Ca enthielt. Bekam ich nun bei dieser Unter¬ 
suchung der Standardlösung nicht 12,5 mg °/ 0 Ca, sondern z. B. 12,2, 
12,4, 12,3mg°/ 0 , also im Mittel nur 12,3 mg Ca, so war mit größter 
Wahrscheinlichkeit anzunehmen, daß bei der Gesamtuntersucbung ein 
kleiner Fehler unterlaufen war. Um diesen Fehler zu korrigieren, führte 
ich folgende Berechnung aus: Es verhält sich 12,3 (Mittelwert der Kontroll- 
bestimmungen) zu 11,4 (Mittelwert der Bestimmungen im Serum) wie 12,5 zu x. 

Sämtliche Untersuchungen wurden unter gleichzeitiger Be¬ 
stimmung des Ca-Gehaltes der genannten Standardlösnng ans¬ 
geführt und die gewonnenen Werte in der eben geschilderten 
Weise korrigiert. Die korrigierten Zahlen wichen übrigens nur 
sehr wenig von den unmittelbar erhaltenen ab. 

3 Der normale Serumkalkgehalt in verschiedenen 

Lebensaltern. 

In der folgenden Tabelle sind von 60 „Nonnat“-Pei’sonen 
verschiedenen Alters und Geschlechts die Serumcalciumwerte 
zusammengestellt. Wie aus den in verschiedenen Zeitabstände» 
bei denselben Personen wiederholten Untersuchungen hervorgeht, 
ist der Calciumgehalt des Serums bei demselben Individuum ei» 
außerordentlich konstanter. Er schwankt bei den von mir unter¬ 
suchten Fällen selbst nach Intervallen von 2 Monaten und mehr 
höchstens um 0,3mg°/ 0 . Aber auch für die verschiedenen Lebens¬ 
alter ist er ziemlich konstant. Immerhin sind die Unterschiede 
zwischen den Werten in der Jugend und im Alter so groß, daß sie 
für die Beurteilung pathologischer Veränderungen in Frage kommen. 
So ist z. B. ein Wert von 10,6 bei einem 55 jährigen Manne noch 
normal anzusehen, während er hei einem 20jährigen als subnormal 
betrachtet werden muß. (Man vergleiche auch die graphische Dar- 
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Stellung auf Seite 91). Zu den Untersuchungen wurden, wie aus 
der Rubrik „Bemerkungen“ hervorgeht, fast nur gesunde Personen 
oder Patienten mit leichten, örtlichen Erkrankungen gewählt, bei 
denen gleichzeitig ausgeführte Mehrfachhestimmungen keine größeren 
Abweichungen als 0,2 mg % Ca ergaben. Für die Feststellung der 
oberen und unteren Grenzwerte der verschiedenen Altersstufen 
kamen natürlich nur gesunde Individuen in Betracht. 


Nr.' 


1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 
11 
12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

25 

26 


27 

28 

29 

30 

31 

32 

33 

34 

35 

36 


Ge¬ 

schlecht 

Alter 

■ . ! 

Bemerkungen j 

Ca-W 

bei der 
1. Unter¬ 
suchung 

ert in n 

nach 2 
Wochen 

<g°/o 

nach 4 
Wochen 
u.später 

w>) 

l U 

Gesund 

11,7 

1 


W 

V* 

„ 

12,0 



m 

V* 

j» 

11,6 



m 

*u 

J) 

11,1 

11,2 


m 

1 

>> 

11,6 

. 


m 

iv* 


11,2 


- 

w 

4 


11,8 


11,8 

w 

5 


11,4 

11,4 


m 

5 

11 

11,9 



m 

6 

Mandelhypertrophie 

11,2 



w 

7 

Gesund 

11,6 



m 

7 

>7 

11,8 

11,7 

11,7 

m 

8 


12,0 



w 

10 

Mittelohrkatarrh 

H,4 


11,5 

w 

11 

Gesund 

12,0 


I 

m 

11 

Otitis med. chron. 

11.8 

11,8 

1 , 

m 

12 

Gesund 

11,4 

11,4 

| j 

m 

12 

J9 

11,6 

11,7 

11,7 | 

w 

14 

11 

11,2 

[ 

I 

11,4 j 

w 

15 

11 

11,6 

11,7 

11,6 | 

w 

16 

ff 

11,7 

11,7 

11,7 

w 

16 

J| 

11,2 

11,4 

1 

m 

16 

Furunkel 

11,4 

11,5 

1 

| 

w 

17 

Gesund 

11,6 

11,6 


w 

19 


12,0 

11,8 

1 

1 "in 

20 

Kieferhöhl’eneiterung 

11,8 

11,8 

u,7 ; 

m 

21 

Gesund 

11,5 

11,5 

11,5 I 

m 

21 

11 ’ 

111 

11,1 


w 

22 


11,5 

11,5 

11,5 

m 

23 

11 

11,9 

11,7 

11,8 | 

w 

25 

11 

11,5 

11,6 

! 

w 

27 

Ohrfurunkel 

11,5 

11,5 


w 

28 

Gesund 

11,5 

11,4 

11,4 

w 

29 


11,5 

11,5 


in 

29 


11,5 


11,5 

m 

30 

Siebheineiternng 

11,4 


11,5 


Ca-Mittel- u. 
Grenzwerte 


im 1. Jahr: 

11 , 1 - 11 , 6 - 12,0 


1.—5. Jahr: 

11 , 2 — 11,6 — 11,0 


6.-10. Jahr: 

11 , 2 - 11 , 6 - 12,0 


11.-15. Jahr : 
11 , 2 - 11 , 6 — 12,0 


16.—20. Jahr: 

11 , 2 - 11 , 6 - 12.0 


21.—25. Jahr: 
11,1—11,5—11,0 


26.-30. Jahr: 
11,5 


1) w = weiblich, m — männlich. 
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I 

I 


Ca-Wert in mg % 


Nr. 

Ge¬ 

schlecht 

Alter ! 

I 

Bemerkungen 

bei der 
1. Unter¬ 
suchung 

nach 2 
Wochen 

nach 4 
Wochen 
u.später 

Ca-Mittel- u. 
Grenzwerte 

37 

m 

31 

Gesund 

11,4 

11,6 

11,4 


38 

w 

31 

Hysterie 

11,1 


31.—36. Jahr: 

39 

w 

33 

Gesund 

11,6 

11,4 

11,5 

11,1-11,46-11,8 

40 

w 

34 


11,8 

11,6 


41 

m 

36 

Lues II 

11,4 

11,4 

11,4 

11,3 

36.—40. Jahr . 

42 

w 

38 

Gesund 

11,4 

11,4 

11,4 

43 

m 

41 

Ulcera cruris 

11,4 

11,4 

11,4 


44 

m 

42 

Gesund 

11,0 


11,3 


46 

m 

43 

1) 

11,4 

11,3 

11,5 

41.—46. Jahr: 

46 

w 

44 

1» 

11,5 


11,0-11,4-11,6 

47 

w 

45 

Kleinhirncyste 

Gesund 

11,4 

11,4 

I 


48 

w 

46 

11,6 

11,4 


49 

w 

47 


11,6 

i 11,4 

11,2 


50 

51 
62 

m 

m 

w 

47 i 

48 

49 

! » 

i >> 

11,1 

11,0 

11,1 

| H,1 
11,0 
11,0 

11,0 

11,0 

11,0 

46.—50. Jahr: 
10,8-11,1-11,5 

53 

m 

60 

Carcinom 

| 10,8 

| 10,9 

10,8 

' 

54 

i 

w 

66 

Gesund 

' 10,6 

i 10,6 

! 10,6 

1 

1 

55 

m 

68 

jy 

10,8 

10,8 

10,8 


56 

m 

62 

Lungenempbysem 

11,2 

11,1 

1 10,9 


67 

w 

64 

Gesund 

10,9 


! 10,8 

über 60 Jahre: 

58 

m 

70 

Lungenemphysem 

10,7 


i 10,7 

10,6-10,8-11,2 

59 

w 

73 

Gesund 

10,8 




60 

in 

82 

1 

»• 

10,6 

i 


10,6 



Die in der Tabelle angegebenen normalen Sernmkalkwerte 
worden im weiteren Verlauf der experimentellen Untersuchungen 
durch zahlreiche andere Werte zum Teil an den in der Tabelle 
aufgeführten Personen, zum Teil an anderen Individuen bestätigt 
und ergänzt. Aus Gründen der Baumersparnis wurde darauf ver¬ 
zichtet, diese Werte in die Tabelle einzureihen. Nur soweit es 
sich um solche Werte handelte, die außerhalb der für das betreffende 
Lebensalter in der Tabelle angegebenen Maximal- und Minimal¬ 
werte lagen, fanden sie bei der Aufstellung der tabellarischen 
Übersicht Berücksichtigung. 

Die von mir gefundenen Serumkalkwerte stimmen mit den von 
verschiedenen Autoren neuerdings für einzelne Lebensalter an¬ 
gegebenen Werten gut überein, so z. B. mit den Ergebnissen von 
Stheeman l ) und von R. Mayer *) bei Säuglingen, Kindern und 


1) Stheeman, Adyn&mie n. Blutkalkspiegel. Jahrb. f. Kinderheilkunde, 
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bei vereinzelten Erwachsenen. Dagegen erscheinen mir die von 
Billigheimer *) ebenfalls nach der de Waard sehen Methode 
gefundenen Werte (9,0—9,6 mg % Ca) um 15—20 °/ 0 zu niedrig. 
Auch sind bei ihnen die Alterschwanknngen zn wenig berück¬ 
sichtigt. 1 

4. Serumkalk, Gesamtblutkalk und Blutkörperchen kalk. 

Um die Beziehungen zwischen Serumkalk, Gesamtblutkalk und 
Blutkörperchenkalk deutlich fibersehen zu können, sei zunächst auf 
die nachfolgende graphische Darstellung verwiesen. 

Auf der Ordinate Ca 
sind, die Calciumwerte mg 
in mg°/ 0 , auf der Ab- n 
scisse das Alter der 
zugehörigen Personen n 
eingetragen. Über¬ 
blicken wir zunächst 10 
die Kurve I, welche die 3 
von mir für die ein¬ 
zelnen Lebensalter im a 
Serum gefundenenKalk- 
mittelwerte mit dem 
schraffiert gezeichneten Eo „ e SenHnV . ll „„„ Leict „. 

Vanationsbereicn der Kurve II: Oesamtblutkalk nach Jansen. 

Normalwerte darstellt, 

so zeigt sich, daß sich der Sernmkalk während der verschiedenen 
Lebensalter ziemlich anf der gleichen Höhe hält. Bemerkenswert 
ist, daß die Kurve vom 45. bis zum 54. Lebensjahr eine etwas 
stärkere Senkung erfahrt, um sich dann, etwa vom 55. Lebensjahr 
ab, auf gleicher Höhe zu erhalten. 

Im Gegensatz zur Kurve I weist die Kurve II, die nach den 
von Jansen (1. c.) mitgeteilten Werten für den Gesamtblutkalk 
gezeichnet ist, während der verschiedenen Lebensalter beträchtliche 

94. B<L, 1921. (Die Kalkwerte in dieser Arbeit fahren irrtümlicherweise die 
Benennung CaO statt Ca). 

2) R. May er, 1. Ca-Bestimnmng im Sernm Gesunder, Rachitischer and 
Spasmophiler, sowie nach Adrenalinvorbehandlung, 2. Methoden and neaere Er-’ 
gehnisse der Blatkalkbestimmang beim Kinde. Arch. f. Kinderheilkunde 1921, 
70. Bd. H. 3. Daselbst auch Literatur über die bisher gefundenen Serumkalkwerte. 

1) Billigheimer, Der Calcinmspiegel im Blute und seine Beeinflussung 
durch verschiedene Gifte. Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 6. 
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Höhenunterschiede auf. Sie' fällt im jugendlichen Alter bis etwa, 
zum 20. Lebensjahr ziemlich steil ab, läuft dann aber mit der Serum¬ 
kurve annähernd parallel. Daß sie im ganzen tiefer liegt als die 
KurveI, weist natürlich darauf hin, daß die Blutkörperchen einen 
geringeren Kalkgehalt besitzen als die Blutflüssigkeit. 

Aus dem verschiedenen Verlauf der Kurven I und II kann 
man den Schluß ziehen, daß bis zum 20. Lebensjahr der Kalkgehalt 
der Blutkörperchen ziemlich stark, von da an bis etwa zum 
50. Lebensjahr nur noch wenig absinkt, um jenseits des 5. Jahr¬ 
zehntes annähernd konstant zu bleiben. 

II. Die Beeinflussung des Serumkalkspiegels durch 
Störungen der inneren Sekretion. 

Nachdem im Vorhergehenden durch die Feststellung der 
physiologischen Verhältnisse des Serumkalkspiegels in verschiedenen 
Lebensaltern die auffällige Konstanz der normalen Serumkalkwerte 
erkannt wurde, soll im Folgenden die Beeinflussung des Serumkalk¬ 
spiegels durch Störungen der inneren Sekretion erörtert werden. 
Es liegen zwar in der Literatur schon vereinzelte Mitteilungen 
über die Einwirkung des einen oder anderen Hormons auf den 
Blutkalk vor, doch scheinen mir die teilweise sich widersprechenden 
Ergebnisse dieser Untersuchungen — ganz abgesehen davon, daß 
sie die normalen Blutkalkverhältnisse gar nicht oder nur unvoll¬ 
kommen berücksichtigen — schon deswegen sehr zweifelhaft, weil 
dabei zur Calciumbestimmung Methoden benutzt wurden, die sich 
als sehr mangelhaft oder geradezu als unbrauchbar erwiesen haben. 
Es sei daher auf eine eingehendere Kritik dieser Resultate ver¬ 
zichtet. 

Zahlreicher als diese Untersuchungen über Blutkalkverän¬ 
derungen und meist einwandfreier in ihren Ergebnissen sind die 
Arbeiten, in denen die Kalkbilanz als Maßstab für die Beurteilung 
des Kalkstoffwechsels bei Störungen der inneren Sekretion heran¬ 
gezogen wird. Freilich zeigen auch diese Arbeiten manchmal große 
Unstimmigkeiten in ihren Resultaten. Selbst der exakteste Stoff¬ 
wechselversuch allein gibt uns nicht so weitgehende Aufschlüsse, 
wie es die Feststellung der Serumkalkverhältnisse vermag. Denn 
es kommt für die- biologischen Funktionen des Gesamtorganismus 
und seiner einzelnen Zellen weit weniger darauf an, ob es infolge 
einer Störung der inneren Sekretion zu einem Kalkansatz oder Kalk¬ 
abbau im Hauptkalkdepot des Körpers, dem Knochensystem, kommt, 
da dieses schon unter normalen Verhältnissen in seinem Kalkgehalt 
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«ine gewisse Variationsbreite auf weist, als vielmehr darauf, ob der 
Kalkspiegel des Serums, das alle Zellen des Organismus umspült 
und beeinflußt, durch eine Störung der inneren Sekretion verändert 
wird oder nicht. *) 

Von diesen Oesichtspunkten ausgehend habe ich festzustellen 
versucht, inwieweit und in welchem Sinne verschiedenartige Inkrete 
den Serumkalkspiegel beeinflussen können. Zu diesem Zwecke wurde 
nicht nur die Einwirkung verschiedener im Handel befindlicher 
Blutdrüsenpräparate (wie Thyreoidin, Hypophysin, Pituitrin, Supra- 
renin, Ovarialtabletten) auf den Serumkalkspiegel geprüft, sondern 
es wurden auch zur Ergänzung dieser Befunde bei einzelnen Er¬ 
krankungen der endokrinen Drüsen (z. B. beim Morbus Basedow, 
dem Myxödem, der Dystrophia adiposogenitalis, der Tetanie), sowie 
nach Kastration Blutkalkuntersucliungen gemacht. Daß es sich 
dabei in den meisten Fällen um keine sehr großen Abweichungen 
von der Norm handeln würde, war von vornherein wahrscheinlich. 
Aber die außerordentliche Konstanz der physiologischen Werte und 
die Zuverlässigkeit der de Waardsehen Methode gaben mir die 
Hoffnung, daß selbst relativ kleine Abweichungen von der Norm 
nachweisbar sein würden. 

Allerdings muß an dieser Stelle hervorgehoben werden, daß 
unter Umständen auch (meist bei fieberhaften Erkrankungen) Ver¬ 
änderungen des Kalkspiegels beobachtet werden, die nicht un¬ 
mittelbar oder überhaupt nicht auf eine Störung der inneren Sekre¬ 
tion zurückgeführt werden können. Deswegen habe ich bei der 
Feststellung der Normalkalk werte des Serums alle fieberhaften oder 
sonstigen Allgemeinerkrankungen ausgeschlossen. 

1. Schilddrüse und Serumkalkspiegel, 
a) Versuche mit Thyreoidin-Tabletten. 

6 gesunde Erwachsene verschiedenen Alters (3 männliche und 
3 weibliche) mit normalem Blutkalkspiegel, dessen Konstanz durch 
2 Mehrfach-Untersuchungen im Abstand von mindestens 14 Tagen 
festgestellt war, erhielten Tabletten von Thyreoidinum siccum 
(Merck) zu 0,1: am 1. Tage der Thyreoidinbehandlung eine, am 


1) Eine neuerdings von Trendelenburg und Goebel angegebene biolo¬ 
gische Methode zur Bestimmung der Ca-Ionenkonzentration (Arch. f. exp. Path. 
u. Pharm., 89. Bd., 1921) wäre zwar für diese Zwecke noch geeigneter als die 
Bestimmung des Gesamtkalkes im Serum, hat aber den Nachteil, daß sie nur 
relative Werte liefert. 
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2. Tag 2, am 3. Tag 3 und von da an jeden weiteren Tag 3 Ta* 
bletten. Dauer der Thyreoidin-Behandlnng in 3 Fällen 3 Wochen, 
in den übrigen Fällen 4 Wochen. 

Fall 1. Anna 8., 17 Jahre, in mittlerem Ernährungszustand. 
Calciumgehalt des Blutserums 11,6 (a) 11,5, b) 11,6, c) 11,7 J ))> 15 Tage 
später 11,7 (a) 11,7, b) 11,7) mg % Ca. Danach dreiwöchige 

Thyreoidinbehandlung in der oben beschriebenen Webe. Calciumgehalt 
des Serums am Ende der Behandliong 10,9 (a) 10,9, b) 10,9, c) 11,0) 
mg •/, Ca. 

Fall 2. Greta M., 26 Jahre, in sehr gutem Ernährungszustand. 
Stark entwickeltes Fettpolster. Calciumgehalt des Serums 11,4 (a) 11,4, 

b) 11,4), 15 Tage später ebenfalls 11,4 (a) 11,3, b) 11,4, c) 11,5) 
mg °/ 0 Ca. Danach vierwöchige Thyreoidinbehandlung. Körper- 
gewichtsabnahme während dieser Zeit: 1,5 kg. Am Ende der Behandlung 
betrug der Calciumgehalt des Serums 10,1 (a) 10,0, b) 10,1, c) 10,1) 
mg ®/ 0 Ca. 

Fall 3. Klara B., 47 Jahre, in gutem Ernährungszustand. Vor 
der Tbyreoidinkur Serumkalkwerte von 11,1 (a) 11,1, b) 11,1) und 
10,9 (a) 10,9, b) 10,9, c) 11,0) mg °/ 0 Ca. Nach dreiwöchiger 

Thyreoidinbehandlung Serumkalkwert von 10,5 (a) 10,3, b) 10,5, 

c) 10,7). 

Fall 4. Ernst M., 18 Jahre. Vor der Tbyreoidinkur Serum¬ 
kalkwerte von 11,5 (a) 11,4, b) 11,5, c) 11,5) und 11,4 (a) 11,4, 
b) 11,4) mg °/ 0 Ca. Calciumgehalt des Serums nach vierwöchiger Thyroidin- 
behandlung 10,6 (a) 10,6, b)' 10,6, c) 10,6) mg °/ 0 Ca. 

Fall 5. Ludwig 8., 42 Jahre. Vor der Tbyreoidinkur konstanter 
Serumkalkwert von 11,4 (a) 11,4, b) 11,4, c) 11,4, d) 11,4). Nach 
vierwöchiger Thyreoidinbehandlung Sinken des Wertes auf 10,5 
(a) 10,5, b) 10,5, c) 10,6). 

Fall 6. Heinrich H., 24 Jahre. Der normale Serumkalkwert von 
11,5 (a) 11,5, b) 11,4, c) 11,5) mg Ca ist nach der dreiwöchigen 
Thyreoidinbehandlung unverändert. 

Es ist also in 5 von 6 Fällen nach der Thyreoidinbehandlung 1 
ein Sinken des Serumkalkspiegels zn beobachten, am deutlichsten 
bei Fall 2 (um 11 °/ 0 des ursprünglichen Wertes), am geringsten 
bei Fall 3 (um 4 °/ 0 des Ursprungswertes). Doch liegt auch die 
in diesem Fall beobachtete Minderung des Ca-Spiegels außerhalb 
der Fehlergrenzen der Bestimmung. Die Beeinflussung des 
Kalkspiegels durch Thyreoidin und, wie noch gezeigt wird, auch 
durch andere Blutdrüsenpräparate erscheint um so bemerkenswerter, 
als der gesunde Organismus offenbar mit großer Zähigkeit an der 
Höhe seines Kalkspiegels festhält So konnte ich bei etwa 20 ge¬ 
ll Die in Klammern angegebenen Zahlen stellen die Besult&te der gleich¬ 
zeitigen Einzelanalysen dar. 
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sonden Menschen durch mehrwöchige perorale Verabreichung von 
primärem Natriumphosphat (täglich 4—5 Tabletten Eecresal zu 1,0) 
und anderer anorganischer Salze in den meisten Fällen keine Ver¬ 
änderung des Ealkspiegels hervorrufen. 

Was den Kalkstoffwechsel anbelangt, so konnte Falta in 
Gemeinschaft mit Bolaffio und Tedesco 1 2 * ) an Hnnden zeigen, 
das es unter dem Einfluß des Thyreoidins zu einer bedeutenden 
Steigerung der Kalkausscheidung mit den Fäces kommt, wobei 
der Kalk einen großen Teil des Phosphors mit sich in den Darm 
reißt. Scholz 9 ) fand bereits 1895 am Menschen, daß die Ver- 
fütterung von Thyreoidintabletten zu einer Steigerung der Phosphor¬ 
ausscheidung durch den Darm führt. 

b) Der Serumkalkspiegel beim Morbus Basedow. 

Die Ergebnisse der Thyroidinverabreichung veranlaßten mich, 
weitere Untersuchungen beim Morbus Basedow anzustellen. Ich 
konnte 8 klinisch einwandfreie Basedowfälle untersuchen. 

Fall 7. Gretel P., 15 Jahre alte Basedowpatientin. 

Für das jugendliche Alter üppige Körperentwicklung bei schlankem 
Skelettbau. Seit etwa 1 Jahr diffuse ausgesprochene Struma. Deutlicher 
Exophthalmus. Tachykardie. Leicht psychisch erregbar. Aufgeregter 
Schlaf. Neigung zu Durchfällen, besonders nach Aufregungen. 
Stellwagsches und Gräfesches Augensymptom positiv. Sehr guter Appetit. 

Calcinmgehalt des Serums 10,9 (a) 10,9, b) 10,8, c) 10,9) mg °/ 0 Ca, 
also herabgesetzt (Normalwerte des betreffenden Alters: 12,0—11,7—11,1, 
vgl. die graphische Darstellung). 

Fall 8. Helene M., 26 Jahre alte Patientin mit typischen Morbus 
Basedow. 

Außer einer vor 2 Jahren durchgemachten, angeblich erfolglosen 
Antitbyreoidinkur bisher keinerlei innere Medikation. Exophthalmus, 
Struma, Tachykardie. Tremor manuum. Gräfesches Augeusymptom 
positiv. Nervöse Diarrhöen. Seit etwa 3 Jahren mäßige Gewichts¬ 
abnahme trotz guten Appetits. Beständiges Hitzegefühl. Feuchte Haut. 

Calciumgehalt des Serums 10,5 (a) 10,5, b) 10,5, c) 10,5) mg °/ 0 Ca, 
also deutlich herabgesetzt (Normal werte des betreffenden Alters: 
11,8— 11,5 —11,1 vgl. die graphische Darstellung auf Seite 91). 

Fall 9. Anna H., 34 jährige Basedowpatientin. 

Sie zeigt neben den klassischen Basedowsymptomen einen aus¬ 
gesprochenen Dermographismus. 


1) Falta, Budinger, Bertelli, Bolaffio und Tedesco, Über Be¬ 
ziehungen der inneren Medizin zum Salzstoffwechsel. Verhandl. des 26. Kongr. 
f. inn. Med., 1909, 8. 138. 

2) Scholz, SchilddrUsenbehandlungjmd Stoffwechsel bei Morbus Basedowü, 

Zentralbl. f. inn. Med. 1895. 
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Calciumgehalt des Serums 10,3 (a) 10,3, b) 10,3, c) 10,4) mg % Ca, 
sehr deutlich herabgesetzt (Normalwerte des betreffenden Alters: 
11,8-11,5-11,1). 

Es ist also bei allen drei Basedowfallen eine außerhalb der 
Variationsbreite des Normalen liegende Herabsetzung des Kalk¬ 
wertes im Serum festzustellen. 

c) Versuche mit Jodkali. 

Im Anschluß an diese Versuche wurde die Einwirkung von 
Jodtinktur und Jodkali in kleinen, mittleren und großen Dosen 
auf den Kalkspiegel untersucht. 

Fall 10. Ednard B., 20 Jahre, gesund, keine Struma. Das Serum 
zeigt einen normalen Calciumgehalt von 11,6, (a) 11,6, b) 11,5, c) 11,6) 
mg°/ # Ca. Nach vierwöchiger Verabfolgung von 3 mal täglich 5 Tropfen 
Tinctura jodi war der Kalkspiegel unverändert (11,6). 

Fall 11. Gertrud T., 23 Jahre, gesund, keine Struma. 

Normaler Serumkalk von 11,5 (a) 11,5, b) 11,5, c) 11,5) mg°/ 0 Ca. 
Nach dreiwöchiger Verabfolgung von 3 mal täglich 8 Tropfen Tinctura 
jodi war der Kalkspiegel ebenfalls unverändert (11,4). 

Fall 12. Faul H., 24 Jahre, gesund, keine Struma. Normaler 
Serumkalkwert von 11,4 (a) 11,3, b) 11,4, c) 11,6) mg °/ 0 Ca. Nach 
dreiwöchiger Verabfolgung von 3 mal täglich 0,25 g Jodkalium war der 
Kalkspiegel unverändert (11,5). 

Fall 13. Christian K., 32 Jahre, geringe Struma. Andeutung ver¬ 
schiedener Basedowsymptome („Basedowäquivalente“). Serumkalkwerte: 
11,2 (a) 11,2, b) 11,2) und 14 Tage später 11,1 (a) 11,1, b) 11,0, 
c) 11,2) mg °/ 0 Ca, also an der unteren Grenze des Normalen. Nach 
dreiwöchiger Behandlung mit 3 mal täglich 0,25 Jodkali (wie bei Fall 12) 
Sinken des Kalkspiegels auf 10,6 (a) 10,6, b) 10,6)mg°/ o Ca. 

Fall 14. Helene S., 16 Jahre, gesund. Keine Struma. Normaler 
Serumkalkwert von 11,8 (a) 11,8, b) 11,7, c) 11,8) mg °/ 0 Ca. Eine 
Kontrolluntersucbung 14 Tage später ergab ebenfalls 11,8 (a) 11,8, 
b) 11,8, c) 11,7) mg°/ 0 Ca. Daraufhin Jodkalibehandlung in großen 
Dosen: am 1. Tag 3 g, am 2. Tag 4 g, weiterhin täglich um 1 g steigend 
bis zur Höchstdosis von 10 g pro Tag. Diese Dosis wird eine Woche 
beibehalten, so daß eine Gesamtdauer der Jodkalibehandlung von 14 Tagen 
erreicht wird. Dann Blutentnahme. Calciumgehalt: 11,4, (a) 11,4, 
b) 11,3, c) 11,4) mg °/ 0 Ca, also wohl eine kleine Senkung des 
Kalkspiegels. 

An diesen mit Jod behandelten 5 Fällen konnte ich also zeigen, 
daß beim gesunden Menschen der Kalkspiegel des Serums durch 
Jod allein nicht oder nur unwesentlich beeinflußt wird, während 
das Thyreoidin, bzw. das jodhaltige Thyreoglobin, das wohl allein 
als physiologisch wirksamer Bestandteil der Schilddrüse aufzufassen 
ist, eine deutliche Senkung des Kalkspiegels hervorrnft. Höchstens 
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durch ganz große .Toddosen oder vielleicht durch längere Jod¬ 
behandlung gelingt es, beim gesunden Menschen eine Verminderung 
des Serumkalkes herbeizuführen. Es ist übrigens darauf hin¬ 
zuweisen, daß bei Fall 18, dem einzigen, bei dem die Senkung 
des Ca-Spiegels nach Jod-Behandlung ganz deutlich war, von vorn¬ 
herein basedowartige Symptome vorhanden waren. Möglicherweise 
wurden diese verstärkt. Auch nach H. H. Meyer 1 ) kommt dem 
Jod eine Stoffwechselwirkung im gewöhnlichen Sinne nicht zu. 
Meine Beobachtungen dürften demnach eine Ergänzung bilden zu 
der vonBiedl vertretenen Auffassung, daß das Jod nur mittelbar, 
d. h. durch die Schilddrüse, den Stoffwechsel beeinflußt und zwar 
in merklichem Grade dann, wenn das Schilddrüsengewebe hyper¬ 
trophisch oder funktionell insuffizient ist. Auch die Tatsache, daß 
Kropfkranke, gelegentlich auch anscheinend gesunde Individuen 
schon nach wenigen medikamentösen Gaben oder auf äußerliche 
Applikation von Jodpräparaten mit schweren thyreotoxischen Symp¬ 
tomen unter dem Bilde der Basedowschen Krankheit (Jodbasedow) 
reagieren können, spricht nicht gegen diese Auffasung. 

d) Der Serumkalkspiegel bei einem Fell Von Myxödem. 

Nachdem ich beim Morbus Basedow el^e Herabsetzung des 
Serumkalkes gefunden hatte, war die Frage, sich das Myxödem 
gegenüber dem Kalkspiegel verhalte, von besonderem Interesse. 
Leider stand mir nur ein einziger Fall von (infantilem) Myxödem 
zur Beurteilung dieser Frage zur Verfügung. 

Fall 15. 18jähriges Mädchen (aus der Gegend von Bingen), das 

■bis zum 6. Lebensjahr angeblich gesund war. Von 7 da ab starkes 
-Zurückbleiben im Wachstum. Die Patientin hat* etwa die Größe eines 
12 jährigen Kindes. Dasaite, aufgedunsene Gesichtzeigt ausgesprochenen 
kretinoiden Habitus: aufgeworfene Lippen, halboffenen Hund, teilnahms¬ 
losen blöden Bliok. Hörvermögen beiderseits eingeschränkt. Sehr kleine, 
kaum fühlbare Schilddrüse. Allgemeine Adipositas bei geringer Nahrungs¬ 
aufnahme und schlechtem Appetit. Anfallend trookene, an den Unter¬ 
schenkeln etwas schuppende Haut. Angeblich nie Schwitzen. Langsam', 
keit und Schwerfälligkeit in den Bewegungen. Geringe Entwicklung 
■der Intelligenz. Undeutliche Sprache. Die. Kranke ist bisher nicht in 
ärztlicher Behandlung gewesen. 

Der Calciumgehalt des Blutserums, den ich leider nur einmal 
zu untersuchen Gelegenheit hatte, betrug 12,8 (a) 12,8, b) 12,8, 
<•) 12,9, d) 12,8) mg°/ 0 Ca, zeigt also eine außerhalb der normalen 

1) Meyer u. Gottlieb, Experimentelle Pharmakologie. Dritte Auft., 1918, 
S. 38*.. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141 . Bd. 7 
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Variationsbreite gelegene Erhöhung. (Normalwerte des betreffenden 
Alters: 11,2—11,6—12,0, vergleiche die graphische Darstellung.) 

Wenn auch dieser einzelne Fall keine weiteren Schluß¬ 
folgerungen zuläßt, so dürfte doch unter Berücksichtigung der bei 
Basedow-Kranken und nach Thyreoidinverabreichung erhobenen 
Befunde eine Erhöhung des Kalkspiegels in allen Fällen von 
Hypofunktion der Schilddrüse als sehr möglich anzunehmen sein. 
Dafür spricht auch das in vielen Fällen beim Morbus Basedow 
und Myxödem zu beobachtende entgegengesetzte Verhalten der 
galvanischen Nerven- und Muskelerregbarkeit, das in weitgehendem 
Maße vom Calciumgehalt oder doch von der Ca-Ionenkonzentration 
des Serums abhängig ist. In diesem Zusammenhang sei auch 
daraufhingewiesen, daß bekanntlich bei Basedow-Kranken gar nicht 
so selten tetanoide Symptome festzustellen sind. 

e) Der Serumkalkspiegel bei Strömen. 

Der Serumkalkgehalt bei Menschen mit gewöhnlicher Struma 
ist im Hinblick auf die Verhältnisse beim Myxödem und Morbus 
Basedow von besonderem Interesse. Nachdem durch die voran¬ 
gehenden Untersuchungen gezeigt werden konnte, daß wahrscheinlich 
die Hyperfunktion der Schilddrüse eine Senkung, die Hypo- 
funktion eine Erhöhung des Kalkspiegels zur Folge hat, darf 
wohl der Kalkgehalt des Serums bei Menschen mit gewöhnlicher 
Struma mit zur Beantwortung der auch für die Therapie wichtigen 
Frage herangezogen werden, ob der einfache Kropf zum Hyper- 
thyreoidismus oder zum Hypothyreoidismus zu rechnen ist. 

Besonders wertvoll ersehenen in diesem Zusammenhang die Be¬ 
merkungen, die Biedl 1 ) vom histologischen und klinischen Standpunkt 
aus über die Funktion der Schilddrüse bei verschiedenen Krppfformen 
macht. Er vertritt die Ansicht, daß die auf einer echten Schilddrüsen¬ 
hypertrophie beruhende gewöhnliche Struma diffusa in ihrer Gesamt¬ 
leistung von jener einer normalen Schilddrüse kaum wesentlich abweichen 
dürfte. Neben solchen Strumen mit normaler Schilddrüsenfunktion 
gibt es andere, bei denen, wie beim endemischen Kropf der Gebirgs- 
Jander, ■ein funktionell minderwertiges Schilddrüsengewebe auch klinisch 
in den Symptomen der Hypofunktion seinen Ausdruck findet, und 
schließlich solche, bei denen, wie bei der Struma nodosa, eine mehr 
oder weniger ausgesprochene Hyperfunktion schon nach dem histo¬ 
logischen Bild (Adenombildung) anzunehmen und klinisch nachzuweisen 
ist. Unter diesen Gesichtspunkten betrachtet erscheinen auch die ver¬ 
schiedenen Ergebnisse der Serumkalkuntersuchungen verständlich, die ich 
an 9 Personen mit Kropf angestellt habe. 

1) Biedl, 1. c., S. 236ff. 
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Pall 16—18. Drei Personen mit diffuser Struma, bei denen klinisch 
weder in der Richtung der Hyper- noch der Hypofunktion irgendwelche 
Symptome nachzuweisen waren, zeigten bei mehrfach wiederholten Unter¬ 
suchungen ganz normale Serumkalkwerte. 

Pall 19, 20, 21. Drei Personen mit mäßig großer Struma diffusa 
im Alter von 25, 33 und 39 Jahren, hatten leicht erhöhte Kalkwerte 
außerhalb der normalen Variationsbreite von 12,2 (a) 12,2, b) 12,2, 
6) 12,2) mg, 12,3 (a) 12,3, b) 12,3, c) 12,3) mg und 12,1 (a) 12,1, 
b) 12,2, c) 12,1) mg, wiesen aber im übrigen ebenfalls keine besonderen 
klinischen Symptome auf. Vielleicht ist die Höhe des Kalkspiegels 
gerade für die Beurteilung der Hypofunktion der Schilddrüse (bei sonst 
gesunden Individuen) ein feinerer Indikator als das klinische Bild. 

Fall 22 und 23, eine 24 jährige und eine 27 jährige Frau, beide mit 
Struma nodosa, hatten (ganz im Sinne von B i e d 1 s histologisch postulierter 
Hyperfunktion) verminderte Ca-Werte von 10,8 (a) 10,7, b) 10,9, und 10,7 
(a) 10,7, b) 10,6, c) 10,8) mg°/ 0 , zeigten aber klinisch außer verschiedenen 
nervösen Erscheinungen keinerlei ,.thyreotoxische Äquivalente“. 

Ein dritter Kropffall, mit vermindertem Ca-Wert ist der als Fall 13 
bereits geschilderte Patient mit angedeuteten Basedow-Erscheinungen. 

Die bei den 9 Personen mit Kropf vorgenommenen Unter¬ 
suchungen ergaben also in 3 Fällen einen normalen Serumkalk¬ 
wert (wie bei normaler Schilddrüsenfunktion), in 3 Fällen einen 
mäßig erhöhten (wie bei Hypofunktion der Schilddrüse) und in 
3 Fällen, davon 2 Strumae nodosae, einen verminderten Serum¬ 
kalkwert (wie bei Hyperfunktion der Schilddrüse). Wenn auch 
die eben besprochenen Ca-Werte im Hinblick auf die Funktion 
der Schilddrüse teilweise mit dem klinischen Bild übereinstimmen 
oder diesem jedenfalls nicht widersprechen, so ist es doch keines¬ 
wegs gestattet, aus dem Calciumbefund allein einen sicheren Schluß 
auf die Schilddrüsenfunktion zu ziehen, da der Kalkspiegel trotz 
seiner Konstanz beim Gesunden bei Störungen der inneren Sekretion 
durch verschiedene Ursachen verändert werden kann. 

f) Versuche mit „Antithyreoidin“. 

Versuche, in denen die Einwirkung von „Antithyreoidin“ auf 
den Kalkgehalt des Serums festgestellt werden sollte, führten be¬ 
stimmt zu keiner Steigerung des Kalkwertes. Es trat sogar in 
3 von 7 Fällen nach der Antithyreoidin-Behandlung eine Senkung 
des Kalkspiegels ein. Zu den Versuchen wurden die von der 
Firma Merck - Darmstadt hergestellten Antithyreoidintabletten 
(Möbius) zu 0,05 benutzt. Im einzelnen verliefen die Versuche 
folgendermaßen: Die Versuchspersonen erhielten am 1. Tag 2, am 
2. Tag 3 und vom 3. Tag ab 4. Tabletten-Antithyreoidin. Blut¬ 
entnahme frühestens nach 15 Tägeh-: ‘Umdie Wirkungsweise bei 
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verschiedenem Blutkalkgehalt festzustellen, wurden zu den Ver¬ 
suchen gewählt: 

1. 3 gesunde Individuen mit normalem Serumkalkwert, 

2. 3 Personen mit vermindertem Serumkalkgehalt, 

3. eine Patientin mit Struma und erhöhtem Sernmkalkgehalt. 

Fall 24—26. Von den 3 gesunden Individuen mit normalem 
Serumkalkwert war nach 2—3 wöchiger Antithyreoidinbehandlung bei 
zweien keine Veränderung des Kalkspiegels nachzuweisen, bei der 
3. Person zeigte sich ein deutliches Sinken von 11,55 (a) 11,5, b) 11,6) 
auf *0,7 (a) 10,7, b) 10,7, c) 10,8) mg % Ca. 

Fall 27. Frau P., 40 Jahre, Otosklerose mit vermindertem Serum¬ 
kalkwert von 10,4 (a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4) mg °/ 0 Ca, der sich bei 
3 Untersuchungen innerhalb von 2 Monaten konstant erwies. Dann 
dreiwöchige Antithyreoidinbehandlung. Danach unveränderter Serum¬ 
kalkwert von 10,4 (a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4). 

Als 2. Fall mit vermindertem Serumkalkwert diente die 15 jährige 
Tochter dieser Patientin, die an Basedow litt und bereits alB Fall 7 
mitgeteilt worden ist. Bei ihr trat nach dreiwöchiger Antithyreoidin¬ 
behandlung eine weitere Senkung des an sich schon verminderten Serum- 
kalkwertes von 10,9 auf 10,4 (a) 10,3, b) 10,4, c) 10,5) mg °/o Ca ein. 
Gleichzeitig Steigerung der nervösen Beschwerden. 

Fall 28. Der 3. Fall dieser Art war der 14 jährige Bruder dieser 
Patientin mit ebenfalls verringertem Serumkalkwert von 10,9 (a) 10,9, 
b) 10,9) mg °/ 0 Ca. Sein Serumkalk wurde durch die dreiwöchige 
Antithyreoidinbehandlung nicht beeinflußt (a) 10,9, b) 10,9, c) 10,9). 

Als Kranke mit erhöhtem Serumkalkwert wurde die als Fall 21 
bereits beschriebene 39jährige Patientin mit diffuser Struma gewählt. 
Ihr erhöhter Kalkwert von 12,1 sank während der 15 tägigen Anti¬ 
thyreoidinbehandlung auf 11,6 (a) 11,6, b) 11,6, c) 11,6), also in das 
Bereich der Normalen herab. Dabei keine nachweisbaren Veränderungen 
der klinischen Symptome. 

Auch auf den Stoffwechsel übte nach Untersuchungen von 
Magnus-Levy, *) Stueve a ) und Salomon 8 ) die Behandlung 
von Basedow-Patienten mit Antithyreoidinserum von Möbius 
keine Einwirkung aus. 

2. Hypophyse und Serumkalkspiegel. 

Um den Einfluß der Hypophyse auf den Ca-Gehalt des mensch¬ 
lichen Blutserums zu prüfen, benutzte ich zwei im Handel befind- 

1) Magnus-Levy, Berliner klin. Wochenschr. 1895; Zeitschr. f. klin. Med., 
33, 1897; v. Noordens Handb. d. Path. d. Stoffwechsels II, 1907, S. 352. 

2) Stueve, TThtersnchungen über den respiratorischen Gaswechsel bei Schild- 
drüspnfijtterang. Frankfurt a. M. 1896. 

<3) :H. 3 $ I o m'dn, Lnbarsch-Osteita^s Ergebnisse der allgem. Path., 5, 1900; 
Berliner kXn. Wochenschr. 1904; 
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liehe Hypophysenpräparate, das Hypophysin (Höchster Farbwerke) 
und das Pituitrin (Parke, Davis & Co.), die beide, wie ich aus 
Mitteilungen der betreffenden Fabriken ersehen kann, aus dem 
Hinterlappen der Hypophyse bereitet werden, nachdem der Vorder¬ 
lappen (und beim Hypophysin angeblich auch die Pars intermedia) 
abpräpariert worden ist. Der Hinterlappen enthält aber nach 
dieser Präparation immerhin noch einen recht beträchtlichen Teil 
der nur schwierig völlig von ihm zu trennenden Pars intermedia 
und enthält außerdem die Abfluß wege des Zwischenlappensekretes. x ) 
Nach Biedl 1 2 ) sind daher die Extrakte aus dem sogenannten Hypo- 
physenhinterlappen nichts anderes als Extrakte aus der wirksamen 
Pars intermedia. 

Die Extrakte wurden, wie bei den einzelnen Fällen näher 
beschrieben ist, mehrere Tage hintereinander injiziert. Die nach 
Abschluß der Injektionsperiode vorgenommene Blutentnahme fand 
ebenso wie bei den weiter unten geschilderten Injektionsversuchen 
mit Suprarenin etwa 20—30 Minuten nach der letzten Injektion 
statt. Denn es kam bei meinen Versuchen nicht auf die Be¬ 
urteilung der Wirkungsdauer, sondern nur auf das Prinzip der 
Wirkung an. Um dieses deutlicher zu machen, wurden mehrere 
Injektionen gewählt. 

Fall 29 und 30. Zwei gesunde weibliche Personen im Alter von 
22 und 46 Jahren mit normalem, konstanten Serumkalkwert erhielten 
3 Wochen lang täglich eine subkutane Injektion von 1 ccm Hypophysin 
(entspricht 0,2 g frischen Infundibularanteils der Hypophyse). Der 
Kalkgehalt des Serums, der bei der ersten vor der Behandlung den 
Normal wert 11,5 (a) 11,4, b) 11,6) und 14 Tage später den gleichen 
"Wert (a) 11,5, b) 11,5, c) 11,5) aufwies, sank nach den Hypopbysin- 
Injektionen auf 11,0 (a) 11,0, b) 11,0), bei der zweiten von Normalwerten 
von 11,0 (a) 11,0, b) 11,1, c) 11,0) und 11,1 (a) 11,1, b) 11,1) auf 
10,6 (a) 10,6, b) 10,6) mg % Ca. 

Fall 31. Ein 26 jähriger junger Mann mit einem konstanten 
Serumkalkgehalt von 11,4 — bei der 1. Untersuchung a) 11,3, b) 11,4, 
bei der 2. Untersuchung a) 11,3, b) 11,4, c) 11,5 mg °/ 0 Ca — erhielt 
10 Tage lang täglich 2 mal 1 ccm Hypophysin subkutan. Sinken des 
Kalkspiegels auf 10,7 (a) 10,5, b) 10,7, c) 10,9). 

Fall 32 und 33. Zwei gesunde Männer von 28 und 34 Jahren 
mit konstanten Serumkalk werten von 11,5 — bei der 1. Untersuchung 
a) 11,5, bl 11,5, bei der 2. Untersuchung a) 11,5, b) 11,4, c) 11,5 
— und 11,4 — bei der 1. Untersuchung a) 11,4, b) 11,4, bei der 


1) cf. Biedl, Referat über die Hypophyse. 34. Kongr. f. inn. Med. Wies¬ 
baden, 1922. 

2) Biedl, Innere Sekretion, 1913, II. Teil, S. 126. 
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2. Untersuchung a) 11,4, b) 11,4 — wiesen nach 10 tägiger Behandlung 
mit täglich 2 mal 1 ccm Pituitrin herabgesetzte Kalkwerte von 10,9 
(a) 10,9, b) 10,9, c) 10,9) und 11,0 (a) 10,9, b) 11,1) auf. 

Fall 34. Ein gesunder kräftiger Mann von 40 Jahren mit Serum¬ 
kalkwerten von 11,3 (a) 11,3, b) 11,4, c) 11,3) und 11,4 (a) 11,3, 
b) 11,5) zeigte jedoch nach 21 Injektionen von täglich 1 ccm Pituitrin 
keine Veränderung seines Kalkspiegels (a) 11,3, b) 114). 

Im ganzen war also bei 6 Personen mit normalem Serum- 
kalkwert nach subkutaner Injektion von Hypophysin bzw. Pituitrin 
in 5 Fällen eine Senkung des Kalkspiegels zu beobachten, in einem 
Fall blieb der Serumkalkspiegel unverändert. 

Der Einfluß des Pituitrins auf den Ca-Stoffwechsel ist nach 
der Auffassung von Falta, Bolaffio und Tedesco (1. c.) der 
gleiche wie jener der Schilddrüsenstoffe. Bei hungernden Hunden 
kommt es nach Pituitrinverabfolgung zu einer erheblich vermehrten 
Ausscheidung von P und Ca durch den Darm. Auch Franchini *) 
und ebenso Mocchi a ) beobachteten nach intravenöser bzw. sub¬ 
kutaner Injektion von Hypopbysenextrakten bei Kaninchen und 
Meerschweinchen eine bedeutende Steigerung der Ca- und P- 
Elimination. Bei Menschen fand Rubinraut 1 2 3 ) in einem Falle 
von Akromegalie unter dem Einfluß von Hypophysensubstanz- 
verfütterung die Kalk- und Phosphorsäureausscheidung parallel¬ 
gehend gesteigert. 

Nachdem die Versuche mit Hypophysin und Pituitrin gezeigt 
hatten, daß es nach Verabfolgung von Extrakten des (Hinter¬ 
und) Mittellappens zu einer Senkung des Kalkspiegels kommt, war 
es für mich von besonderem Interesse, den Serumkalk zweier 
Patienten zu untersuchen, die an hypophysärer 4 ) Fettsucht er¬ 
krankt waren, einem Krankheitsbild, das nach unseren heutigen 
Anschauungen auf eine Hypofunktion des Mittellappens bezogen 
werden darf. 

Fall 36. 20jäbriger Patient mit typischer Dystrophia adiposo- 
genitalis (bitemporale Hemianopsie) und Hydrocephalus internus. Die 

1) Franchini, Die Funktion der Hypophyse und die Wirkungen der In¬ 
jektion ihres Extraktes bei Tieren. Berliner kiin. Wochenschr. 1910. Nr. 14—16. 

2) Mocchi, zitiert nach Biedl, Innere Sekretion, 1913, II, S. 152. 

3) Rubinraut, zitiert nach Biedl, Innere Sekretion, 1913. 

4) Daß es sich in beiden Fällen um eine Beteiligung der Hypophyse und 
nicht etwa allein des im Zwischenhirn gelegenen Stoffwechselzentrums handelte, 
dessen Alteration gelegentlich für die Dystrophia adiposogenitalis verantwortlich 
gemacht wird, geht mit größter Wahrscheinlichkeit aus dem Symptom der bi- 
temporalen Hemianopsie und den röntgenologisch nachweisbaren Veränderungen 
an der Sella turcica hervor. 
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Blutuntersuchung ergab eine ganz ausgesprochene Erhöhung des Serum* 
kalkgehaltes von 12,9 (a) 12,9, b) 12,9, c) 12,9) mg °/ 0 Ga. Normal¬ 
werte des betreffenden Alters: 11,2— 11,6 — 12,0, vgl. die graphische 
Darstellung auf S. 91). 

Fall 37. Patient von 22 Jahren mit typischer Dystrophia adiposo- 
genitalis (bitemporale Hemianopsie). Deutlich erhöhter Ca-Wert im 
Serum von 12,6 (a) 12,6, b) 12,7, c) 12,6)mg°/ 0 . Normalwerte deB 
betreffenden Alters: 11,1— 11,5 —11,9. 

Nach diesen beiden Befanden dürfte also die Hypofunktion 
des Hypophysen-Mittellappens za einer Erhöhung des Kalkgehaltes 
im Serum führen. 

3. Nebennieren und Serumkalkspiegel, 

a) Versuche mit Suprarenin. 

Zu unseren Versuchen wurde das in den Höchster Farbwerken 
synthetisch hergestellte 1-Suprarenin in l ü / 0 iger Lösung benutzt. 
Seine Einwirkung auf den Kalkspiegel wurde an 10 Personen 
geprüft und zwar 

1. bei 4 Personen mit normalem , Serumkalkwert, 

2. bei 4 „ „ erniedrigtem „ , 

3. bei 2 „ „ erhöhtem „ 

Sämtliche Versuchspersonen erhielten 9 Tage lang zweimal 
täglich eine subkutane Injektion von 0,5 ccm Suprarenin (1:1000), 
nachdem vorher durch wenigstens 2 Blutuntersuchungen im Ab¬ 
stande von mindestens 14 Tagen die Konstanz ihres Serumkalk¬ 
gehaltes festgestellt war. Am 10. Tage morgens, etwa 20—30 
Minuten nach der letzten Injektion, wurde das Blut zur Kalk¬ 
bestimmung entnommen. 

Fall 38—41. Bei den 4 Personen mit normalem Serumkalkgehalt 
war nach der Snprareninbebandlung eine Senkung des Kalkspiegels zn 
beobachten, und zwar bei Wilhelm S., 24 Jahre, von 11,4 (a) 11,4, 
b) 11,4, c) 11,4) auf 10,8 (a) 10,7, b) 10,8, c) 10,9), bei Rudolf D., 

29 Jahre, von 11,3 (a) 11,3, b) 11,4, c) 11,3) auf 10,8, (a) 10,8, 

b) 1(*,8), bei Ella F., 17 Jahre, von 11,6 (a) 11,6, b) 11,6, c) 11,7) 
auf 11,0 (a) 11,0, b) 11,0 c) 11,1), bei Greta M., 23 Jahre, von 11,5 

(a) 11,5, b) 11,5, c) 11,4) auf 10,6 (a) 10,6, b) 10,6, c) 10,7). 

Die zuletzt genannte Person, Greta M., bei der die stärkste Differenz 
von 0,9 mg °/ 0 Ca zu beobachten war, klagte während der letzten 2 Tage 
der Suprareninbehandlung über Kopfschmerzen, vorübergehendes Herz¬ 
klopfen und Frostgefühl. 

Fall 42. Theodor J., 34 Jahre, Otosklerose*) mit erniedrigtem 
Serumkalkwert von 10,6 (a) 10,6, b) 10,6, c) 10,6). 

1) Vergleiche meine demnächst erscheinende Arbeit: Blutkalkveränderungen 
bei Otosklerose und ihre Beziehung zu Störungen der inneren Sekretion. 
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Vom 4. Tag der Suprareninbebandlung an klagt der Patient über 
zunehmendes, gegen früher verstärktes Ohrensausen und erhöhte Nervo¬ 
sität, Schwindel, Herzklopfen, Kopfschmerzen, Frostgefühl. Objektiv ist 
eine Erhöhung der galvanischen Erregbarkeit (am N. ulnaris) mit Umkehr 
der Zuckungsformel nachzuweisen. 

Die Blutuntersuchung am 10. Tag ergibt eine Senkung des an siclv 
schon erniedrigten Kalkspiegels von 10,6 auf 10,1 { a) 10,1, h) 10,1,. 
c) 10,1). 

Fall 43. Frieda M., 23 Jahre, Otosklerose mit etwas niedrigen» 
Serumkalkwert von 11,0 (a) 11,0, b) 10,9, c) 11,0). 

Vom 5. Tag der Suprareninbehandlung an ebenfalls zunehmendes- 
Ohrensaüsen, Kopfschmerzen, Zittern. 

Der Kalkspiegel sank von 11,0 auf 10,6. 

Fall 44. Frau Helene P., 40 Jahre, Otosklerose mit erniedrigten» 
Serumkalkwert von 10,4 (a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4). 

Am 5. Suprarenintag stellt sich, 14 Tage zu früh, die sonst regel¬ 
mäßig nur alle 4 Wochen eintretende Menstruation ein und dauert wie¬ 
gewöhnlich 4 Tage. Subjektives Befinden der Patientin am 10. Tag- 
wie am ersten. 

Die Blutuntersuchung ergibt einen unveränderten Kalkwert von 10,4 
(a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4). 

Als letzter der Fälle mit erniedrigtem Sorumkalkwert wurde zur 
Untersuchung der Adrenalineinwirkung auf den KalkBpiegel die bereit» 
als Fall 7 geschilderten Basedow-Patientin Helene M. herangezogen. 
Ihr Serumkalkgehalt betrug 10,5.* Auch sie klagt gegen Ende der 
Suprareninbehandlung über stärkere Nervosität und zeitweise über 
Herzklopfen. Die BlutuntersuchuDg am 10. Tag zeigt eine Senkung de» 
Kalkspiegels von 10,5 auf 10,1) (a) 10,1, b) 10,1, c) 10,1). 

Die beiden Fälle mit erhöhtem Serumkalkwert, an denen die 
Suprareninwirkung auf den Calciumgehalt des Serums geprüft wurde, sind 
bereits als Fall 19 und 20 beschrieben. Es handelt sich um die 
2 Personen mit diffuser Struma und Serumkalkwerten von 12,2 und 12,3. 
Nach der ohne Beschwerden verlaufenen Suprareninbebandlung wäret» 
die erhöhten Kalkwerte bei beiden auf einen Normalwert von 11,6 
(a) 11,6, b) 11,6) zurückgegangen. 

Von den 10 hier angeführten Fällen war also bei 9 ein Sinke» 
des Serumkalkgehaltes nach der Suprareninbehandlung festzustellen,, 
in 1 Falle mit erniedrigtem Kalkgehalt trat keine weitere Senkung 
ein. Ähnliche Resultate erhielt kürzlich Billigheimer (1. c.) 
nach einmaligen Injektionen von 1 mg Suprarenin, während 
R. Mayer (1. c.) bei 2 Säuglingen, 2 Kindern und einem Erwach¬ 
senen nach Adrenalininjektionen keine Veränderung im Serum¬ 
kalkgehalt feststellen konnte. 

Eine Erklärungsmöglichkeit für das Sinken des Kalkspiegels 
bei Adrenalinzufuhr ergibt sich aus den Untersuchungen des Kalk- 
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Stoffwechsels. Quest *) konnte zeigen, daß nach Adrenalinzufuhr 
die Gesamtkalkausscheidung stark zunihmit, und zwar auf Rechnung 
der Kalkausscheidung durch den Darm, während der Harnkalk 
vermindert ist. Zu ähnlichen Ergebnissen gelangten neuerdings > 
Schiff und Peiper 1 2 ) und Elfer und KappeL 3 4 ) Doch muß auch 
an eine verminderte Kalkabgabe seitens der „kalksezernierenden“ 
Organe gedacht werden. 

b) Serumkalkspiegel und Suprareninwirkung. 

Daß die Suprareninwirkung wie überhaupt die Reaktivität 
des vegetativen Nervensystems durch Ionenverschiebung beeinflußt 
wird, wissen wir aus einer ganzen Reihe von Arbeiten. Unter¬ 
suchungen über den Einfluß des Calciums auf die Suprarenin¬ 
wirkung haben bisher nicht zu einheitlichen Ergebnissen geführt. 

Zondek 1 ) sowie Dresel und Jakobovits 5 ) haben neuerdings 
Befunde veröffentlicht, nach denen angenommen wird, daß die Wirkung 
des Calciums in der Peripherie (am Erfolgsorgan) der einer sympathischen 
Erregung entspricht. Sie stehen im Einklang mit früheren Ergebnissen 
von Howell 6 ), Fröhlich und Pick 7 ), Kolm und Pick 8 ) u. a., 
wonach am Froschvehtrikel Anreicherung von Calcium sensibilisierend 
für den sympathischen Impuls, Anreicherung von Kalium sensibilisierend 
für die Vaguserregung wirkt. 

Im Gegensatz dazu stehen die folgenden Beobachtungen : C h i a r i 
und Fröhlich 9 ) konnten während der Oxalsäurevergiftung, die durch 
Fällung der Kalksalze zu einer Kalkverarmung des Blutes führt, mittels 
Adrenalin eine ungewöhnlich starke Hypertonie hervorrufen. Im vorigen 
Jahre gelang es Albert Schmidt 10 ), mit einer biologischen Methode 
zu zeigen, daß Calciummangel (unter sonst gleichen Bedingungen) die 
Adrenalinempfindlichkeit steigert, während nach Erhöhung der CaCl 2 - 
Konzentration seiner Ringer-Lösung völlig konstant eine Verminderung 


1) Quest, Über die Bedeutung der Nebennieren in der Pathologie und Therapie 
der Rachitis. Zeitschr. f. exp. Path. u. Tber., Bd. 15, S. 43; Jahrb. f. Kinder- 
heilk., Bd. 61, 1905. 

2) Schiff u. Peiper, Jahrb. f. Kinderheilk., 93,1920, S. 160. 

3) Elfer u. Kappel, Zeitschr. f. exp. Path. u. Ther., 1920, Bd. 21. 

4) Zondek, S. H., Deutsche med. Wochenschr., 1921, Nr. 50, S. 1520. 

5) Dresel n. Jakobovits, Klin. Wochenschr.. 1922, Nr. 15, S. 721. 

6) Howell, Americ. Journ. of pbysiol., 1905, 15, 280. 

7) Fröhlich u. Pick, Zentralbl. f. Physiol., 33, 225, 1918. 

8) Kolm n. Pick, Pflüger’s Arch. f. d. ges. Physiol., Bd. 189, 137, 1921. 

9) Chiari n. Fröhlich, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. 1911, S. 214, 
Bd. 64. 

10) Albert Schmidt, Über die Bedeutung der Bestandteile der Binger¬ 
sehen Lösung für die Gefäßerregbarkeit überlebender Organe. Arch. f. exper. 
Fatb. u. Pharm., 89. Bd., 1921. 
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Vom 4. Tag der Suprareninbehandlung an klagt der Patient-* 
zunehmendes, gegen früher verstärktes Ohrensausen und erhöhte wer 
sität, Schwindel, Herzklopfen, Kopfschmerzen, Prostgefühl. Objektiv 
eine Erhöhung der galvanischen Erregbarkeit (am N. ulnaris) mit bm.% 
der Zuckungsformel nachzuweisen. 

Die Blutuntersuchung am 10. Tag ergibt eine Senkung des au , 
schon erniedrigten Kalkspiegels von 10,6 auf 10,1 (a) 10,1, bj ±i 
c) 10,1). • .. 

Pall 43. Frieda M., 23 Jahre, Otosklerose mit etwas nieiir*- 
Serumkalkwert von 11,0 (a) 11,0, b) 10,9, c) 11,0). 

Vom 5. Tag der Suprareninbebandlung an ebenfalls zuneh™-' 
Ohrensausen, Kopfschmerzen, Zittern. 

Der Kalkspiegel sank von 11,0 auf 10,6. 

Fall 44. Frau Helene P., 40 Jahre, Otosklerose mit ernO ' 1 
Serumkalkwert von 10,4 (a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4). 

Am 5. Suprarenintag stellt sich, 14 Tage zu früh, die son 
mäßig nur alle 4 Wochen eintretende Menstruation ein und d;> 
gewöhnlich 4 Tage. Subjektives Befinden der Patientin am 
wie am ersten. . 

Die Blutuntersuchung ergibt einen unveränderten Kalkwerf 
(a) 10,4, b) 10,4, c) 10,4). 

Als letzter der Fälle mit erniedrigtem Sorumkalkweit u : , 
Untersuchung der Adrenalineinwirkung auf den Kalkspiegel 
als Fall 7 geschilderten Basedow-Patientin Helene M. he 
Ihr Serumkalkgehalt betrug 10,5.' Auch sie klagt gegen 
Suprareninbehandlung über stärkere Nervosität und zeitv 
Herzklopfen. Die Blutuntersuchung am 10. Tag zeigt eine f. 
Kalkspiegels von 10,5 auf 10,1) (a) 10,1, b) 10,1, c) 10,1 
Die beiden Fälle mit erhöhtem Serumkalkwert, an 
Suprareninwirkung auf den Calciumgehalt des Serums geprüft 
bereits als Fall 19 und 20 beschrieben. Es handelt 
2 Personen mit diffuser Struma und Serumkalkwerten von 12.: 

Nach der ohne Beschwerden verlaufenen Suprareninbehan 
die erhöhten Kalkwerte bei beiden auf einen Normalwe 
(a) 11,6, b) 11,6) zurückgegangen. 

Yon den 10 hier angeführten Fällen war also bei 
des Serumkalkgehaltes nach der Suprareninbehandlung 
in 1 Falle mit erniedrigtem Kalkgehalt trat keine wer 
ein. Ähnliche Resultate erhielt kürzlich Billighe = 
nach einmaligen Injektionen von 1 mg Sur’-'e 1 
R, Mayer (Le.) bei 2 Säuglingen, 2 Kinder 
senen nach Adrenalininjektionen keine r 
kalkgehalt feststellen konnte. 

Eine Erklärungsmöglichkeit für , da 
hei Adrenalinzufuhr ergibt sich aus de 
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4er Adrenalinempfindliohkeit oder eine Unterdrückung der Adrenalin- 
Vasokonstriktion, in zwei Versuchen sogar eine deutliche Umkehr der 
Adrenalinwirkung nachweisbar war. Rutkewitsch 1 ) hat bereits im 
Jahre 1900 bei Durchströmungsversuchen an überlebenden Nieren die 
Beobachtung gemacht, daß Calciumchlorid in größerer Dosis eine gefäß¬ 
erweiternde Wirkung, alsQ eine umgekehrte Adrenalinwirkung aufweist. 
Während nach jüngst veröffentlichten Untersuchungen von Turolt 2 ) 
Adrenalin in der normalen Nährlösung den nichtgraviden und graviden 
Meerschweinchenuterus zum Stillstand bringt, wird durch einen Überschuß 
von Kalksalzen, in der Nährlösung bewirkt, daß nunmehr Adrenalin in 
beiden Fällen die entgegengesetzte Wirkung, also eine Erregung des 
Uterus hervorruft. Am menschlichen Uterus dagegen, den die Neben¬ 
nierenpräparate erregen, bewirken Calciumzusatz zur Nährlösung Stillstand 
der Automatie, Kalisalze dagegen kräftige Erregung. 

- Eine Möglichkeit, den Gegensatz der hier mitgeteilten Befunde zu 
erklären, ergibt sich aus der Arbeit von Rutkewitsch (1. c.), in der 
nachgewiesen werden konnte, daß schwache Lösungen von Ca-Salzen 
entgegengesetzte Wirkungen hervorrufen können als konzentriertere. 
Außerdem hängt das Ergebnis von der Verschiedenheit des durchaus 
nicht immer gleichsinnig wirkenden chemischen oder faradischen 
Reizes ab 8 ). 

Meine eigenen Beobachtungen waren folgende: 

In den 4 Fällen mit vermindertem Serumkalkgehalt (Fall 
42—44, Fall 7) war die Adrenalinempfindlichkeit nach den einzelnen 
Injektionen, wie die Beobachtung des Blutdrucks, des Pulses und 
des .Allgemeinbefindens ergab, im allgemeinen eine größere als 
bei den Fällen mit normalem oder leicht erhöhtem Serumkalk¬ 
gehalt. Dagegen konnte nach künstlicher Erhöhung des Serum¬ 
kalkspiegels durch intravenöse Injektionen von Afenil. in den 
meisten Fällen keine verminderte Suprareninwirkung festgestellt 
werden. 

Fall 45 und 46. Bei einer 49jährigen Frau (Fall 45), die vor 
4 Jahren wegen eines Myoms durch Röntgenstrahlen kastriert worden 
war und einen erhöhten Serumkalkwert von 12,2 (a) 12,2, b) 12,2, 
•c) 12,3) mg aufwies, konnte ich bei Ausführung der Loewischen 
Reaktion 4 ) (Instillation von 2 mal 3 Tropfen einer 1 °/ 00 igen Adrenalin- 
lösung in den Bindehantsack) eine „Adrenalin-Miosis“ beobachten. Der 
Fupillendurchmesser des Auges, in das ich das Adrenalin instilliert 
hatte, war nach etwa 10—15 Minuten bei mittlerer Pupilienweite um 
mm kleiner geworden. Anisokorie und Okulomotoriusparese waren 


1) Rutkewitsch, Pflüger’s Arch., 1909, Bd. 129, S. 487. 

2) Turolt, Arch. f. Gyn., Bd. 115, H. 3, S. 600, 1922. 

3) Chiari u. Fröhlich, Arch. f. exper. Path. u. Pharm, 1911, Bd. 66, 
S. 110. 

4) 0. Loewi, Arch. f. exper. Path. n. Pharm., 1908, Bd. 59, 8. 83. 
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darch eine zuvorgemachte Untersuchung auszuschließen. Eine Wieder¬ 
holung der Reaktion einige Tage später am anderen Auge- ergab das¬ 
selbe Resultat. 

Wenn auch der Loewischen Reaktion wegen ihrer großeu 
Yariabilität keine wesentliche praktische Bedeutung zukommt, 
so ist es doch auffallend, daß ich gerade bei dieser Frau mit er¬ 
höhtem Serumkalk und später noch bei einem 40jährigen Mann 
(Fall 46), dessen Kalkspiegel ich vorübergehend durch intravenöse 
Afenilinjektionen 1 ) auf einen Qbernormalen Wert von 12,7 (a) 12,7, 
b) 12,6, c) 12,7) mg°/ 0 Ca erhöht hatte, eine umgekehrte Lo ewische 
Reaktion (= Adrenalin-Miosis) beobachten konnte, während ich 
bei 40 Personen mit normalem und vermindertem Serumkalk¬ 
gebalt meist negative, seltener positive (= Mydriasis), niemals 
umgekehrte Reaktionen erhielt Daß ich bei anderen Personen 
mit künstlich erhöhtem Kalkspiegel keine Adrenalin-Miosis her- 
vorrufen konnte, spricht nicht gegen die Annahme, daß die Er¬ 
höhung des Serumkalkes bei den beiden Patienten als ursächliches 
Moment — wenn auch nicht als einziges — für das Zustande¬ 
kommen der umgekehrten Adrenalinwirkung in Betracht kommt. 
Die Richtigkeit dieser Annahme wird dadurch noch wesentlich 
wahrscheinlicher, daß bei dem 40jährigen Mann nach wiederholten 
Afenilinjektionen die Adrenalin-Miosis nur während der Dauer der 
Kalkspiegelerhöhung auszulösen war, während in einem afenilfreien 
Intervall, in dem der Ca-Gehalt des Serums auf Normalwerte herab¬ 
gesunken war, unter denselben Versuchsbedingungen keine Pupillen - 
Veränderung beobachtet werden konnte. 

Ob die Verminderung des Serumkalkes bei der Adrenalin¬ 
sensibilisierung durch Schilddrüsen- und Hypophyseninkrete eine 
Rolle spielt, mag dahingestellt bleiben. 

4. Epithelkörperchen und Serumkalkspiegel. 

Der große Einfluß, den die Epithelkörperchen auf den Kalk¬ 
stoffwechsel, besonders auf den Kalkgehalt des Blutes ausüben, 
ist durch tierexperimentelle und klinische Beobachtungen schon 
länger bekannt. 

Die durch partielle oder totale Entfernung der Epithel¬ 
körperchen experimentell zu erzeugende Tetanie, sowie die ver¬ 
schiedenen Formen der klinischen Tetanie, deren parathyreoidale 


1) Afenil = Calciumchlorid-Harnstoff, von der Firma K n o 11 - Ludwigshafen, in 
Ampullen zu 10 ccm geliefert. 
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Genese heute allseitig anerkannt wird, bilden eine zuverlässige 
Grundlage' für die Erforschung des Nebenschilddrüseneinflusses 
auf den Kalkstoffwechsel. Während die bisher besprochenen drei 
Driisensysteme, Schilddrüse, Hypophyse (Mittellappen) und Neben¬ 
nieren bei Hyperfunktion senkend, bei Hypofunktion anscheinend 
erhöhend auf den Kalkspiegel des Serums ein wirken, verhalten 
sich die Epithelkörperchen gerade umgekehrt, d. h. sie führen bei 
Hypofunktion zu einer Senkung und wahrscheinlich bei Hyper¬ 
funktion zu einer Erhöhung des K,alkspiegels. 

Mac Callum und Voegtlin *) fanden bei 5 Hunden, die sie 
durch Herausnahme der Nebenschilddrüsen tetanisch gemacht 
hatten, eine starke Herabsetzung des Blutkalkgehaltes (von 12—14 
mg auf 4,6—6,5 mg °/ 0 Ca.) Ebenso konnte Neurath 2 ) eine 
deutliche, wenn auch geringere Senkung des Blutkalkspiegels bei 
einem tetanischen Hunde feststellen. In neuester Zeit ist es ge¬ 
lungen, diese Befunde mit noch exakteren Methoden zu bestätigen. 
Es sei hier besonders auf die kürzlich erschienenen Arbeiten von 
Stheeman (1. c.) und R. Mayer (1. c.) hingewiesen, die beide wie 
ich den Calciumgehalt des Serums nach der de Waardsehen 
Methode bestimmten, außerdem auf die Untersuchungen von Kramer 
und Howland. 8 ) Auch mit Hilfe einer physiologischen Methode, 
bei der die Calciumionenkonzentration im Serum durch die 
Kontraktionshöhe des ausgeschnittenen Froschherzens bestimmt 
wurde, konnten Trendelenburg und Goebe 1 (1. c.) feststellen, 
daß bei der parathyreopriven Tetanie der Katze nicht nur die 
Calciumionenkonzentration, sondern auch der Gesamt -Ca-Gehalt 
des Blutserums herabgesetzt ist. Das Defizit beträgt nach ihren 
Versuchen 2,9—4,0 mg Ca pro 100 ccm Serum. 

Fall 47 und 48. Ich selbst konnte in 2 Fällen von Tetanie bei 
Erwachsenen stark herabgesetzte Serumkalkwerte nachweisen. Ein 
18 jähriger junger Mann mit Tetanie hätte einen auf die Hälfte des 
Normal wertes herabgesetzten Kalkgehalt des Serums von 5,8 (a) 5,8, 
b) 5,8, o) 5,8, d) 5,9) mg °/ 0 Ca! Bei einer 29 jährigen Frau, die gegen 
Ende ihrer Schwangerschaft an Tetanie erkrankte, fand ich einen ähnlichen 

1) Mac Callum u. Voegtlin, On the relation of tetany to the para- 
tliyroid glands and to calcium metabolism. Journ. of experiment. Medic., 1908, 
Bd. 11. 

2) Neurath, Über die Bedeutung der Kalksalze für den Organismus des 
Kindes nsw. Zeitschr. f. Kinderheilk., 1911, Bd. 1, S. 3. 

5) Kramer and Howland, Method for determination of calcium in small 
quantities of blood serum. Journal of biological chemistry, Baltimore, August 1920, 
Vol. 43, Nr. 1. 
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stark herabgesetzten Wert von 6,3 (a) 6,3, b) 6,3) mg °/ 0 Ca. In beiden 
Fällen gingen die Symptome der mecbanisehen und elektrischen Über¬ 
erregbarkeit auf intravenöse Injektionen von Calcium chloratum 
<10°/ 0 ig) zurück. 

Daß die bei der Tetanie bekannten Zeichen der Übererreg¬ 
barkeit des Nervensystems, besonders auf galvanische Strome, in 
erster Linie auf den erheblich verminderten Ca-Gehalt des Blutes, 
bzw. auf den verminderten Gehalt an ionisiertem Calcium zurück- 
Zufuhren sind, geht nicht nur daraus hervor, daß diese Symptome 
bei künstlicher Erhöhung des Kalkspiegels zurückgehen oder ver¬ 
schwinden, sondern zeigt sich auch darin, daß sie bei anderen 
Krankheiten mit herabgesetztem Kalkspiegel (M. Basedow, 
Otosklerose) oder bei künstlich herabgesetztem Kalkspiegel je nach 
der Stärke des Defizits an ionisiertem Kalk mehr oder weniger 
deutlich ausgeprägt sind. Es sind wiederholt Fälle von Osteomalacie 
mitgeteilt, 1 ) in denen sich nach Adrenalininjektion ganz un¬ 
vermutet tetanische Krämpfe eingestellt haben, und es ist, wie 
Seitz *) hervorhebt, sicher kein Zufall, daß auch bei Basedow 
ungewöhnlich häufig tetanische Erscheinungen zu beobachten sind. 

Unter dem Gesichtspunkt der Blutkalkveränderung betrachtet, 
erscheinen die Beziehungen der Epithelkörperchen zu den Neben¬ 
nieren besonders interessant. G ul ecke 2 3 ) konnte zeigen, daß 
nach Exstirpation der Nebennieren ein Sistieren der schweren 
Anfälle bei parathyreopriven Tieren eintrat, während die Unter¬ 
bindung der Nebennierenvene nur vorübergehend die Tetanie zum 
Verschwinden brachte. Umgekehrt konnten durch Einspritzung 
von Adrenalin, wie Falta und Rudinger ®) feststellten, bei 
latenter Tetanie des Menschen typische Anfälle ausgelöst werden. 
Besonders intensiv war die Wirkung des Adrenalins auf den 
tetanischen Zustand in 4 Fällen von akuter Tetanie. 

5. Keimdrüsen und Serumkalkspiegel. 

In welcher Weise die Ovarien auf den Kalkstoffwechsel ein- 
wirken, ist nach den wenigen bisher ausgeführten Stoffwechsel¬ 
untersuchungen noch nicht sichergestellt. Nach den Arbeiten von 


1) cf. Seitz, Innere Sekretion nnd Schwangerschaft, Leipzig 1913. 

2) Onlecke, Experimentelle Untersuchungen über Tetanie. . Arcli. f. klin. 
<Jhir. 94, S. 496, 1911. 

3) Falta u. Rudinger, Zeitschr. f. klin. Med. 1910, Bd. 72, S. 97 nnd 
Kongr. f. inn. Med. 1909. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



110 


Leiches 


Neumann, 1 2 3 ) Nettmann und Vas, 9 ) Goldwaith 8 ) und Capo- 
rali, 8 ) nach den Versuchen von Löwy, 4 5 ) Parhon und Papi- 
nian, 8 ) sowie nach verschiedenen klinischen Beobachtungen 
(Heilung der Osteomalacie durch Kastration, vermehrtes Skelett¬ 
wachstum bei kastrierten Tieren usw.) ist anzunehmen, daß der 
Ausfall der Ovarialtätigkeit (die Kastration) zu Kalkretention im 
Organismus und verminderter Kalkausscheidung führt, während 
umgekehrt eine erhöhte Ovarialfunktion (Verfütterung von-Eier¬ 
stocksubstanz) gesteigerte Kalkausscheidung und verringerte Kalk¬ 
retention zur Folge hat. Zu entgegengesetzten Resultaten gelangten 
Mathes 8 ) und Kobrak. 6 ) 

Auch über die Beeinflussung des Blutkalkes durch die Ovarien 
liegen bereits Beobachtungen vor. Ludwig Adler 8 ) konnte bei 
2 Frauen etwa 6 Wochen nach der chirurgisch ausgeführten 
Kastration eine beträchtliche Blutkalkverminderung feststellen. 
Wenn auch die von ihm angewandte Methode an Genauigkeit 
hinter der von de Waard angegebenen zurücksteht, so sind die 
Differenzen seiner Resultate vor und nach der Kastration doch so 
groß, daß sie außerhalb der Fehlergrenze seiner Methode liegen 
dürften. Seine beiden Befunde an Menschen wurden noch dadurch 
bekräftigt, daß er auch bei einer Hündin, deren Ovarien mit 
Röntgenstrahleu bestrahlt wurden, 5 Wochen nach der Bestrahlung 
eine ausgesprochene Verminderung des Blutkalkgehaltes nach- 
weisen konnte. Außerdem stellte er bei einer Patientin mit 
osteomalazischen Beschwerden nach Röntgenbestrahlung der Ovarien 
ein deutliches Sinken des Blutkalkgehaltes fest. 

Auch ich konnte bei einer Frau nach der Kastration einen 
deutlich herabgesetzten Serumkalkwert nach weisen: 

Fall 49. 37 jährige Frau, die wegen eines doppelseitigen Ovarial¬ 

tumors vor 2 Monaten ovariektomiert worden war. Leider hatte ich 
keine Gelegenheit den Kalkgehalt ihres Blutes vor der Operation zu 
untersuchen. 2 Monate nach der Kastration fand ich einen Kalkwert 
von 10,0 (a) 9,8, b) 10,0, c) 10,2)mg°/ 0 Ca im Serum (also weit unter¬ 
halb der Grenze des Normalen). Die Patientin erhielt dann, da die 
bald nach der Operation aufgetretenen „Ausfallserscheinungen“ auf 

1) Neumann, Arch. f. Gyn., Bd. 47, 1894 u. Bd. 61, 1896. 

2) Neumann n. Vas, Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gyn., 16, 1902. 

3) Zitiert nach: Adler, Physiologie und Pathologie der Ovarialfunktion, 
Arch. f. Gyn., 95, 1912. 

4) Löwy, Erg. der Physiol. 1903. 

5) Mathes, Monatsschr. f. Geburtsh. u. Gyn. 1903. 

6) Kobrak, Therapie der Gegenwart, Dez. 1917. 
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physikalische Behandlung hin nicht zurückgegangen waren, täglich 
5 Ovarialtabletten „Merck“ zu 0,5. Drei Wochen später erneute Blut- 
Untersuchung. Diese ergab einen Anstieg des Serumkalkes von 10,0 
auf 10,8 (a) 10,6, b) 10,8, c) 10,9). Ich muß es dahingestellt sein 
lassen, ob dieser Anstieg auf die Ovarial-Tabletten zurückzuführen ist. 

Fall 50. 21jährige blasse Patientin mit Otosklerose. Erste Men¬ 
struation mit 18 Jahren. Seidem immer schwache unregelmäßige, in 
2—4 monatlichen Untervallen auftretende Periode. Herabgesetzter 
Sernmkalkwert von 10,8 (a) 10,7, b) 10,8, c) 11,0). Nach dreiwöchiger 
Behandlung mit täglich 5 Ovarial-Tabletten zu 0,5 Besserung des All¬ 
gemeinbefindens, Auftreten einer 2tägigen Menstruation, Anstieg de» 
Kalkwertes von 10,8 auf 11,3 (a) 11,3, b) 11,3). 

In 2 weiteren Fällen erhielt ich jedoch Resultate, die zu den 
bisher mitgeteilteu Befunden im Gegensatz stehen. 

In einem Fall handelt es sich um die bereits erwähnte 49jährige- 
Frau (Fall 45), die vor 4 Jahren wegen eines Myoms mit Röntgenstrahleu 
kastriert worden war. Sie wies einen erhöhten Serumkalkwert von 
12,2mg°/ 0 Ca auf. Da aber die Kastration bereits 4 Jahre zurückliegt 
und die Frau sich ohnedies Bchon in den Jahren des Klimakteriums be¬ 
findet, braucht die Erhöhung des Kalkspiegels nicht als unmittelbare 
Folge der Kastration aufgefaßt zu werden. Ob für die Beeinflussung 
des Serumkalkes ein Unterschied zwischen der chirurgisch und der 
durch Röntgenbestrahlung ausgeführten Kastration besteht, soll unerörtert 
bleiben. Jedenfalls ist der erhöhte Kalkwert auffallend, um so mehr, als 
gerade zwischen dem 45. und 54. Lebensjahr, wie aus der graphischen 
Darstellung auf Seite 91 hervorgeht, unter normalen Verhältnissen eine 
Senkung des Serumkalkspiegels festzustellen ist. 

Fall 51. Im zweiten Fall handelt es sieh um eine 29 jährig* 
Patientien, die infolge von Rachitis erst mit 5 Jahren laufen lernte und 
verschiedene Knochendeformitäten aufweist. Nach einer 10tägigen Be¬ 
handlung mit 5 Ovarialtabletten pro Tag trat eine Senknng des Kalk¬ 
spiegels von 11,9 (a) 11,9, b) 12,1, c) 11,7) auf 10,4 (a) 10,2, b) 10,4,. 
c) 10,6) mg w / 0 Ca ein. 

Eine gesetzmäßige Einwirkung der Ovarien auf den Calcium¬ 
gehalt des Serums konnte also in den bisherigen Versuchen, die 
dringend der Fortsetzung bedürfen, nicht festgestellt werden. 

Fall 52. Bei einem 40jährigen Manne mit ausgesprochenem 
Hypogenitalismus ergab die Kalkbestimmung im Serum einen 
normalen Wert (a) 11,4, b) 11,4, c) 11,4). 

Wenn zum Schlüsse dieses Abschnittes über „Keimdrüsen 
und Serumkalkspiegel“ noch Weniges über die Schwangerschaft 
gesagt werden soll, so sei hier von vornherein hervorgehoben,, 
daß die Funktionsveränderung der Ovarien während der Schwanger¬ 
schaft keineswegs als völliger Ausfall angenommen werden darf. 
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Wie Sei tz l 2 ) nachdrücklich hervorhebt, ist während der Schwanger¬ 
schaft nur ein bestimmter Anteil der inneren Sekretion des Ovars 
als anfgehoben za betrachten, nämlich der des Follikelapparates, 
während das Corpos loteom and die interstitielle Drüse za ver¬ 
schiedenen Zeiten der Schwangerschaft eher stärker entwickelt 
sind als sonst. Dementsprechend dürfen anch die Veränderungen, 
die man z. B. nach Kastration am Sernmkalkspiegel feststellen 
kann, nicht ohne weiteres auch während der Schwangerschaft er¬ 
wartet werden. 

Die wenigen bisher angestellten Blatkalkontersnchungen 
während der Schwangerschaft haben zu keinen einheitlichen 
Resultaten geführt Von den neueren Untersuchern fand Jansen, *) 
daß der Calcinmgehalt des Gesamtblutes bei Schwangeren sich 
nicht wesentlich von demjenigen der nichtschwangeren Frau unter¬ 
scheidet Bei stillenden Wöchnerinnen erhielt er dieselben Werte 
wie bei gleichaltrigen, nichtschwangeren Frauen. 

Fall 53—55. Bei zwei gesunden erotgebärenden schwangeren 
Frauen im 3. Monat und einer gesnnden, schwangeren Zweitgebärenden 
im 4. Monat erhielt ich normale Serumkalkwerte. 

Fall 56—65. Von 10 Schwangeren im 10. Monat der Gravidität 
lag bei 7 der Kalkwert im Bereich des Normalen, bei zweien davon 
allerdings an der untersten Grenze. Die übrigen 3 wiesen, wie aus den 
folgenden Protokollen hervorgeht, einen verminderten Serumkalkwert auf: 
Fall 63. 25 Jahre: 10,8 (a) 10,7, b) 10,8) 

FaU 64. 26 Jahre: 10,0 (a) 10,0, b) 10,0) 

Eall 65. 29 Jahre: 10,4 (a) 10,3, b) 10,5). 

Fall 66—74. Von 9 Wöchnerinnen, die im Verlaufe der ersten 
14 Tage post partum untersucht wurden, zeigten 6 normale, 3 herab¬ 
gesetzte Kalk werte. Es seien nur die herabgesetzten Werte angeführt. 
FaU 72. 24 Jahre: 10,6 (a) 10,6, b) 10,6) 

Fall 73. 27 Jahre: 10,6 (a) 10,5, b) 10,7) 

Fall 74. 30 Jahre: 10,3 (a) 10,3, b) 10,3). 

Daß es in pathologischen Fällen während der Schwanger¬ 
schaft leicht zu Veränderungen im Calciumgehalt des Blutes 
kommen kann, ist nach meinen bisherigen Ausführungen über den 
Einfluß der endokrinen Drüsen auf den Serumkalkspiegel ebenso 
sehr verständlich, wie die Tatsache, daß die Funktionsveränderung 
•der Ovarien während der Schwangerschaft in dem feinen Getriebe 


1) L. Seitz, Innere Sekretion und Schwangerschaft, Leipzig 1913. 

2) Jansen, Kalkstudien am Menschen. Deutsches Arch. f. klin. Med., 
125. Bd., 1918. Daselbst auch Literatur über frühere Blntkalkbestimmungen bei 
Schwangeren. 
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der inneren Sekretion besonders leicht za Störungen fahren kann. 
In den meisten Fällen dürften sich diese Veränderungen des Kalk¬ 
spiegels im Sinne einer Senkung manifestieren. So lehrt z. B. die 
klinische Beobachtung, daß Krankheiten, bei denen eine Ver¬ 
minderung des Serumkalkes nachzuweisen ist (latente und manifeste 
Tetanie, Morbus' Basedow, Otosklerose) *) durch die Schwanger¬ 
schaft häufig oder fast immer verschlimmert werden oder gar erst 
während der Schwangerschaft entstehen können. Auch das Auf¬ 
treten der rezidivierenden Schwangerschaftstetanie spricht ganz in 
diesem Sinne. 

Für das Sinken des Kalkspiegels während der Gravidität kommen, 
wie aas meinen TJntersachangen über die Wirkungsweise der verschiedenen 
endokrinen Drüsen auf den Kalkspiegel hervorgeht, verschiedene Ur¬ 
sachen in Betracht: An erster 8telle ist an eine Insuffizienz der Epithel¬ 
körperchen za denken, die keineswegs immer histologisch nachweisbar 
zn sein braucht. Es kann aber auch bei ungestörter Funktion der Epithel¬ 
körperchen eine übermäßig gesteigerte Funktion der Schilddrüse und' 
Hypophyse, die ja in den meisten Fällen während der Schwangerschaft an sich 
schon eine „physiologische“ Vergrößerung aufweisen, für das Sinken des 
Kalkspiegels verantwortlich zu machen sein. Faßt man schon die 
physiologische Schilddrüsen- und Hypophysenvergrößerung während der 
Gravidität als Zeichen einer gesteigerten Funktion auf, so dürfte, damit 
der Kultapiegel unter normalen Verhältnissen keine wesentliche Ände¬ 
rung erfährt, die Annahme von Seitz (1. c.) u. a. gerechtfertigt er¬ 
scheinen, daß an die im entgegengesetzten Sinn auf den Kalkspiegel 
wirkenden Epithelkörperchen während der Gravidität erhöhte An¬ 
forderungen gestellt werden. Als eine weitere Erklärungsmöglichkeit für 
ein Sinken des Kalkspiegels in der Schwangerschaft kommt vielleicht 
der Ausfall der inneren Sekretion des Follikelapparates der Ovarien in 
Betracht. Unter normalen Verhältnissen würde auch hier die durch den 
Ausfall evtl, bedingte senkende Wirkung durch eine gesteigerte 
Epithelkörperchenfunktion kompensiert werden. Die Veränderungen, die 
die übrigen Drüsen der inneren Sekretion während der Gravidität auf- 
weisen, sind auf den Kalkstoffwechsel ohne Einfluß oder sind zu un- 
charakteristisch, als daß sie zur Erklärung der Kalkspiegelsenkung heran¬ 
gezogen werden könnten. Selbstverständlich kann die Verminderung 
des Serumkalkes auch durch eine Kombination der hier angeführten Er¬ 
klärungsmöglichkeiten hervorgerufen sein. 

Was die Kalkbilanz während der normalen Schwangerschaft 
betrifft, so findet, wie aus dem exakten Stoff Wechsel versuch von 
Hoffström 1 2 ) hervorgeht, während der letzten 3 Monate der 


1) Vergleiche meine demnächst erscheinende Arbeit: Blutkalkveränderungen 
bei Otosklerose usw. 

2) Hoffström, Skand. Arcli. f. Physiol. 1910. Bd. 23, zitiert nach S e i t z (l.c.). 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 8 
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Gravidität eine vermehrte Kalkresorption aus der Nahrang and 
eine verminderte Ca-Ausscheidung im Harne statt. Auf diese 
Weise kommt es sogar im mütterlichen Organismus zu einer Kalk¬ 
retention, die bis zum Ende der Schwangerschaft, in dem unter¬ 
suchten Falle 4,2 g ausmachte, d. h. ungefähr */g der Ca-Menge r 
die von der Mutter auf das Kind übergegangen war. 

Zusammenfassung. 

Der Calciumgehalt des menschlichen Blutserums, der nach der 
de Waardschen Methode bestimmt wurde, ist während der ver¬ 
schiedenen Lebensalter ziemlich konstant. Es liegt vom 1.—40. 
Lebensjahr zwischen 11 und 12 mg% Ca, erfahrt dann ein& 
mäßige Senkung, um sich etwa vom 55. Lebensjahr ab zwischen 
10,6 und 11,2 mg°/ 0 Ca auf gleicher Höhe zu halten. Er ist beim 
selben Individuum außerordentlich konstant, wie aus zahlreichen 
Mehrfachuntersuchungen in Abständen von mehreren Wochen 
hervorgeht. Aus dem Vergleich der Serum kalkwerte mit den von 
Jansen im Gesamtblut gefundenen Kalkwerten ergibt sich,, 
daß der Kalkgehalt der Blutkörperchen im jugendlichen 
Alter bis zum 20. Lebensjahr ziemlich stark, von da an. bis 
etwa zum 50. Lebensjahr nur noch wenig absinkt, um 
jenseits des 5. Lebensjahrzehntes annähernd konstant za 
bleiben. 

Die Einwirkung der Schilddrüse auf den Serumkalk¬ 
spiegel zeigt sich an folgenden Versuchen: In 5 von 6 Fällen 
wurde nach Thyreoidin-Verabreichung ein Sinken des Serum- 
kalkspiegels beobachtet. Die Beeinflussung des Serumkalkes durch 
Thyreoidin und auch durch andere Blutdrüsenpräparate erscheint 
um so bemerkenswerter, als der gesunde Organismus oifenbar mit 
großer Zähigkeit an der Höhe seines Kalkspiegels festhällt. So 
war bei etwa 20 gesunden Menschen durch mehrwöchige perorale 
Verabreichung von primärem Natriumphosphat und anderer an¬ 
organischer Salze in den meisten Fällen keine Veränderung des 
Kalkspiegels hervorzurufen. In guter Übereinstimmung mit den 
Serumkalkveränderungen nach Thyreoidin - Verabreichung konnte 
bei 3 typischen Basedow-Fällen ein herabgesetzter Serumkalkwert 
festgestellt werden. Durch Jod wird beim gesunden Menschen 
der Kalkgehalt des Serums nicht oder nur unwesentlich beeinflußt. 
In einzelnen Fällen, in denen nach Jodverabreichung eine Senkung 
des Kalkspiegels eintritt, dürfte vielleicht die Wirkung auf dem 
Weg über die Schilddrüse anzunehmen sein. Im Gegensatz zum 
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Morbus Basedow konnte in einem bisher vereinzelten Fall von 
(infantilem) Myxödem eine deutliche Erhöhung des Serumkalkes 
festgestellt werden. Von 9 Personen mit Struma (ohne Basedow¬ 
erscheinungen) zeigten 3 einen normalen Serumkalkwert (wie bei 
normaler Schilddrusenfunktion)) 3 einen mäßig erhöhten (wie bei 
Hypofunktion) und 3, davon 2 Strumae nodosae, einen verminderten 
Serumkalkwert (wie bei Hyperfunktion der Schilddrüse). Ver^ 
suche mit Antithyreoidin führten nicht zu einer Erhöhung des 
Serumkalkes, es trat im Gegenteil in 3 Fällen eine deutliche 
Senkung ein. 

Wie die Hypophyse auf den Serumkalkspiegel ein wirkt, 
geht aus folgenden Versuchen hervor: Nach subkutanen Injek¬ 
tionen von Hypophysin bzw. Pituitrin wurde in 5 von 6 Fällen 
eine Senkung des Kalkspiegels beobachtet. In guter Überein¬ 
stimmung damit wurden in 2 Fällen von hypophysärer Dystrophia 
adiposo-genitalis (Hypofunktion) deutlich erhöhte Serumkalkwerte 
festgestellt. 

Auch die Nebennieren scheinen den Serumkalkspiegel zu 
beeinflussen: In 9 von 10 Fällen trat nach subkutanen Injektionen 
von Suprarenin eine Verminderung des Serumkalkgehaltes ein. 
Untersuchungen über den Einfluß, den das Calcium auf die 
Adrenalinwirkung am Menschen ausübt, haben bisher nicht zu 
einheitlichen Ergebnissen geführt. 

Die Epithelkörperchen beeinflussen den Calciumgehalt 
des Serums gerade umgekehrt, wie die 3 bisher besprochenen 
Drüsensysteme, d. b. sie führen bei Hypofunktion zu einer Senkung 
und wahrscheinlich bei Hyperfunktion zu einer Erhöhung des 
Kalkspiegels. In zwei Fällen von Tetanie bei Erwachsenen 
wurde in Übereinstimmung mit den von früheren Untersuchern 
an Kindern und Tieren gewonnenen Ergebnissen ein etwa auf die 
Hälfte des Normalwertes herabgesetzter Kalkgehalt des Serums 
gefunden. 

Eine gesetzmäßige Beeinflussung des Serumkalkgehaltes durch 
die Keimdrüsen konnte nicht festgestellt werden. Bei 3 ge¬ 
sunden Schwangeren im 3. und 4. Monat der Gravidität wurden 
normale Serumkalkwerte erhalten. Von 10 Schwangeren im 
10. Monat der Gravidität lag bei 7 der Kalkwert im Bereich des 
Normalen, bei zweien davon allerdings an der untersten Grenze, 
die übrigen 3 wiesen einen verminderten Serumkalkwert auf. Von 
9 Wöchnerinnen, die im Verlaufe der ersten 14 Tage post partum 

8 * 
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untersucht wurden, zeigten 6 normale, 3 herabgesetzte Kalkwerte. 
In pathologischen Fällen kann es während der Schwangerschaft 
leicht zu Veränderungen im Calciumgehalt des Blutes kommen, 
die sich in den meisten Fällen im Sinne einer Senkung manifestieren. 
Damit stimmt die klinische Beobachtung überein, daß Krankheiten, 
bei denen eine Verminderung des Serumkalkes nachzuweisen ist 
(Tetanie, Morbus Basedow, Otosklerose) durch die Schwangerschaft 
häufig oder fast immer verschlimmert werden oder gar erst während 
der Schwangerschaft entstehen können. 


Nachtrag hei der Korrektur. 

Zur Ergänzung der Literatur seien noch folgende neuere Arbeiten an¬ 
geführt: 

1. Brinkmann (Konstanz des Calciumgehaltes im Blutserum), Biochem. 
Zeitschr. 95, 1919. — 2. Leicher, a) Calciumbestimmungen im Liquor cerebro¬ 
spinalis des Menschen. (Erscheint in diesem Archiv.) b) Blutkalkveränderungen 
bei Otosklerose u. ihre Beziehungen zu Störungen der inneren Sekretion, (ver- 
handl. d. Gesellsch. Deutscher Hals-Nasen-Ohrenärzte, Wiesbaden 1922.) c) Unter¬ 
suchungen über die Wirkung der intravenösen Calciumtherapie bei einem Fall 
von Tetanie. (Deutsche Zeitschr. f. Nervenheilk. 1922.) d) Weitere Mitteilungen 
über das Symptom der Blutkalkverminderung bei der Otosklerose u. seine thera¬ 
peutische Beeinflufibarkeit. (Zeitschr. f. Hals-, Nasen- u. Ohrenheilk. 1922.) — 
3. Nothmann (Hoden u. Calciumspiegel), Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 31, S. 1575. 
— 4. Tate u. Clark (Wirkung von K und Ca auf den isolierten Uterus), Klin. 
Wochenschr. 1922, Nr. 8, S. 392. 
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Ans dem physiologischen Institut der Universität Zürich. 

(Direktor: Prof. Dr. W. R. Heß.) 

Oszillographische Stadien mit neuer Methodik. 

Von 

Dr. med. et phil. Stephan Hediger. 

(Mit 2 Kurven.) 

Die sog. oszillatorische Blutdruckmessung beruht, wie bekannt, 
auf der Tatsache, daß die durch den Innendruck des Blutes in 
Spannung versetzte Gefäßwand von der komprimierenden Manschette 
mittelst Gegendruck entlastet wird. Die Gefäßwand erhält damit 
eine mit dem Verhältnis Außendruck zu Innendruck sich verän¬ 
dernde Bewegungsbreite bei den pulsatorischen Querschnitts¬ 
schwankungen. Theoretische Erwägungen haben dazu geführt, an- 
zunehmen, daß bei steigendem oder fallendem Manschettendruck 
aus dem mehr oder weniger plötzlichen Umschlag in der Größe 
der Oszillationen auf den systolischen und diastolischen Blutdruck 
geschlossen werden kann. Die Tatsache, daß in vielen Fällen die 
in der Theorie gemachten Voraussetzungen bei der praktischen 
Messung nicht erfüllt sind, hat Anlaß zu berechtigter Kritik am 
Verfahren gegeben. Die als Merkmale des systolischen und dia¬ 
stolischen Druckes angesprochenen Amplitudenänderungen fehlen 
oft gänzlich oder sie sind so unsicher zu lokalisieren, daß gelegent¬ 
lich die Deutung der Größenänderungen eine nicht geringe sub¬ 
jektive Komponente erhält. Dies mag ein Hauptgrund sein, daß 
diese Meßemethode nicht überall Anklang gefunden hat. Immerhin 
ist diese oszillatorische Blutdruckmessung in Amerika nnd England, 
und ganz besonders in Frankreich allgemein im Gebrauch und die 
Diskussionen über das Verfahren sind in der Literatur dieser 
Länder noch immer an der Tagesordnung. 

Seit den grundlegenden Arbeiten v. Recklinghausens 
haben sich besonders englische und amerikanische Forscher mit 
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der Theorie der oszillatorischen Blutdruckmessung befaßt und auf 
experimentellem Wege die Bedingungen der Pulsübertragung und 
den Grund der verschiedenen Resultate zu erfassen gesucht. 
J. Erlanger (1) benutzte einen Apparat von Brocks und 
Luckhardt, bei welchem künstliche und natürliche Arterien 
durch kleine Glaskästchen geleitet werden. Der Gegendruck 
wird durch Luftkompression ausgeübt und die Bewegungen des 
Gefäßes finden ihre Übertragung vermittelst Hebelchen, die mit 
Spiegeln versehen sind. In außerordentlich eingehenden Ünter- 
suchungen haben ferner Macwilliam und Melvin (2) die Be¬ 
ziehungen zwischen Druckablauf im Innern künstlicher und tierischer 
Arterien und der Oszillationsgröße ihrer Wandungen unter den 
verschiedensten Bedingungen studiert. Sie kamen dabei zu dem 
von vielen Autoren gefundenen Ergebnis, daß die plötzliche 
Größenabnahme der Oszillationen bei fallendem Manschettendruck, 
bzw. die plötzliche Zunahme bei steigendem Sperrdruck, wenn 
der Umschlag sich deutlich abhebt, das sicherste Kriterium 
des diastolischen Blutdruckes darstelle. 

Alle bisher gebräuchlichen Instrumente zur Messung oder 
Registrierung der Gefäßkaliberschwankungen übertragen die 
Oszillation des unter der Manschette gelegenen Arteriengebietes 
auf ein pneumatisches System, dessen Druckänderungen als 
Maßstab der Gefaßamplitude dienen. Diese Druckänderungen sind 
aber auch bei möglichster Reduktion des Luftvolumens des regi¬ 
strierenden Systems notwendigerweise sehr geringfügig und die 
Einschaltung der zur Pulsschreibung nötigen elastischen Elemente 
in das Transmissionssystem reduziert die Empfindlichkeit des 
Apparates. Die Ausbuchtung der durch die pulsatorische Druck¬ 
zunahme in Bewegung versetzten Membranen ist so klein, daß 
zu ihrer Sichtbarmachung eine ungünstige Hebelübertragung not¬ 
wendig wird, welche Schleuderungen verursacht und die getreue 
Wiedergabe der zugrundeliegenden Kaliberschwankungen der Gefäße 
in Frage stellt. Ein weiterer Nachteil dieser Instrumente liegt 
aber auch darin, daß man damit nur diskontinuierliche 
Kurven erhalten kann. Das Oszillogramm wird für jeden 
Manschettendruck gesondert registriert; es muß dann unterbrochen, 
die neue Druckstufe eingestellt werden, bis sämtliche Druckstufen 
registriert sind und miteinander verglichen werden können. Die 
Kontinuität bestimmter Vorgänge des Kreislaufes kann auf 
diese Weise nicht zur Darstellung gebracht werden. 

In den folgenden Zeilen soll kurz, und an Hand von Beispielen, 
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auf eine Art der Oszillographie hingewiesen werden, welche uns 
in den Stand setzt, sämtliche Druckstufen in einer kontinuierlichen 
Kurvenschaar wiederzugeben und zwar durch die Bewegungen 
eines pneumatischen Systems, bei dem nicht Druck-, sondern 
Volumänderungen registriert werden. Die Empfind¬ 
lichkeit wird dadurch bedeutend gesteigert. Dynamische Einzel¬ 
heiten, deren Wiedergabe bisher in dieser Form nicht möglich 
war, kommen deutlich zum Ausdruck. Zu dieser Volumregistrierung 
der Gefäßkaliberschwankungen eignet sich ein Instrument, daß ich 
unter dem Namen Volumbolograph in diesem Archiv (Bd. 136, 



Kurve 1. Oszillogramm und Plethysmogramm. Deutlich ausgeprägte S. Mayer 
sehe Wellen. Sys toi. Blutdr. 118—125 mm, diastol. 70 mm. 


H. 1 u. 2) beschrieben habe. Mit Hilfe eines Systems von Kapillaren 
gelingt es leicht, den Druck in der Manschette langsam abfallen, 
bzw. steigen zu lassen ohne daß der Zeiger des Volumschreibers 
aus einer Mittellage verschoben wird. Man erhält dann eine 
kontinuierliche Kurve, welche die pulsatorischen Kaliberänderungen 
der Arterien in steter Zu- und Abnahme wiedergibt. 

Die Fig. 1 illustriert eine oszillographische Kurve, welche mit 
dieser Methodik erhalten wurde. 

An ihrem Verlauf treten einige typische Merkmale in Er¬ 
scheinung, die uns auf bestimmte Veränderungen der Zirkulation 
hinweisen. Die Kurve zeigt das Brachialisoszillogramm eines ge¬ 
sunden, 44jährigen Mannes, aufgenommen nach kurzer Arbeits¬ 
leistung (Treppensteigen) mit einer 12 cm breiten Oberarmmanschette 
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bei sinkendem Sperrdruck; Der Stand des am Quecksilbermano¬ 
meter kontrollierten Sperrdruckes wurde am Fuße der Kurve notiert. 
Der palpotorisch gefundene Blutdruck nach Riva-Rocci schwankte- 
zwischen 125 und 118 mm. Um den Moment des Durchtrittes von Blut 
durch die komprimierte Arterie sichtbar zu machen, wurde mit 
einer Handgelenkmanschette am gleichen Arm ein Plethysmogramm 
aufgenommen (obere Kurve). Wie man erkennt, sind die Aus¬ 
schläge anfänglich, d. h. bei 160 mm Manschettendruck, noch klein. 
Mit sinkendem Sperrdruck nehmen sie erst allmählich zu, werden 
bei 120 mm plötzlich größer und erreichen bei ca. 90 mm ihr 
Maximum. Bei 70 mm setzt der Rückgang der Amplituden be¬ 
sonders markant ein. Diese Druckstufe dürfte dem Minimaldruck: 
entsprechen. 

Eine auffallende Erscheinung am Verlauf der Kurve ist ihr 
Aufbau aus periodisch wiederkehrenden, großen Wellen. Bei der 
ersten Welle dringt vorübergehend etwas Blut durch die unter der 
Manschette liegende Arterie wie der Anstieg des Plethysmogramms 
lehrt. Aber erst bei 118 mm Sperrdruck wird die Peripherie für den 
Puls definitiv geöffnet, was sich am steilen Anstieg der oberen 
Kurve anzeigt. Die Erhebungen und Senkungen der oszillogra- 
phischen Kurve sind der Ausdruck für die periodisch wieder¬ 
kehrenden Schwankungen des Blutdruckes, welche von Sigmund 
Mayer beschrieben worden sind und mit unserer Methodik der 
Sphygmographie besonders deutlich dargestellt werden können. 
Die Einschnitte der Kurve entsprechen den Blutdruckminima, di& 
Gipfel den Blutdruckmaxima. Es ergibt sich daraus die für die oszillo- 
graphische Blutdruckmessung sehr wichtige Tatsache, daß durch 
diese Wellen Änderungen im Ausmaß der Oszillationen zustande 
gebracht werden können, welche die Deutung des Oszillogrammes 
komplizieren. In den Fällen, wo diese Blutdruckschwankungen,, 
wie in Fig. 1, sehr prägnant sind, können die Merkmale des 
systolischen und diastolischen Druckes vorgetäuscht werden. 
Es kann aber auch Vorkommen, daß der plötzliche Übergang von 
den Blutdruckwellen verwischt wird, wodurch manche Unsicherheit 
der Messung ihre Erklärung finden dürfte. 

Alle Untersucher sind darin einig, daß bei der oszillatorischen 
Methode in, den meisten Fällen zwar der diastolische Blutdruck,, 
im Gegensatz zum systolischen, deutlich in Erscheinung tritt. Auch 
mit unserer Verfeinerung der Technik läßt sich der Größenumschlag, 
der dem systolischen Druck entsprechen sollte, nur in einem Teil 
der Fälle darstellen. Dagegen hat es sich gezeigt, daß der Moment, 
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wo bei fallendem Sperrdruck die Arterie eben wieder gangbar wird, 
meistens an einer Formveränderung der Kurve zu erkennen ist, 
die bis jetzt noch nicht beschrieben wurde. Sie kommt an unseren 
beiden Kurven, besonders in Fig. 2 zum Ausdruck. Bei hohem 
Manschettendruck zeichnet sich jeder Puls als spitze Erhebung 
ab, dem die sekundäre Elevation in Form einer kleinen Zacke 
am Fuß des absteigenden Schenkels nachfolgt. In dem Moment, 
wo die Pulswelle die sich lockernde Sperre überwunden hat und 
palpatorisch an der Radialis gefühlt werden kann, rückt die sekun¬ 
däre Elevation am absteigenden Pulsschenkel plötzlich empor und 



Kurve 2. Oszillogramw ohne erkenntlichen Umschlag der Oszillationsgröße. 
Heraufrücken der sekund. Elevation bei Druckstufe 100. (Palpatorisch gemessener 

Blutdruck 97 mm.) 


verschwindet um erst bei niederen Manschettendrucken wieder 
sichtbar zu werden. Die Erscheinung rührt daher, daß, wie bei 
raschem Gang des Kymographions zu erkennen ist, der Abfall der 
Einzelpulswelle bedeutend verzögert wird, sobald der komprimierte 
Arterienabschnitt durch das vordringende Blut entfaltet wird. 
Die mit unveränderter zeitlicher Distanz dem Pulsgipfel folgende 
Sekundärelevation trifft deshalb unter der Manschette ein, bevor 
die Kurve den Fußpunkt erreicht. Eine besonders schöne Illu¬ 
strierung erhält die beschriebene Erscheinung dort, wo die perio¬ 
dischen Innendruckschwankungen gerade um die Drucklage der 
Manschette pendeln. Wir finden dann in der Phase des Wellen- 
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tales einer S. May er’sehen Welle die Sekundärelevation anf die 
Abszissenlinie herabgedrückt; im Bereich eines Wellenberges rückt 
sie am abfallenden Schenkel empor, and zwar um so höher, je 
näher die Kurvenstelle dem Höchstpunkte der S. May er’sehen 
Welle gelegen ist. £s resultiert daraus ein Auf- und Abwandern 
der sekundären Elevation der Pulskurve, aus welcher die Schwan¬ 
kungen des Blutdruckes abgelesen werden können. 

Abgesehen von der Möglichkeit der Darstellung dieser dyna¬ 
mischen Verhältnisse scheint mir die Oszillographie nach der hier 
skizzierten Methode und in einer kontinuierlichen Kurve auch in 
anderer Hinsicht für die Beurteilung der Zirkulation wertvoll zu 
sein. Sahli hat das Postulat der energetitschen Puls¬ 
messung aufgestellt und durch besondere Methoden Einblick in 
die Dynamik des Kreislaufs zu erhalten versucht. Christen 
konstruierte einen Apparat, mit x dem er das Pulsvolumen auf in¬ 
direktem Wege maß und berechnete aus den Druck- und Volum¬ 
werten bei verschiedenen Manschettendruckstufen die Energie des 
Pulses. Er trug diese Werte in ein Koordinatensystem ein und 
vereinigte sie zu Diagrammen, die er in die Diagnostik des 
Kreislaufs einführte. Es soll hier nicht auf eine Kritik oder 
klinische Verwertbarkeit der verschiedenen Methoden eingegangen 
werden. Ich will nur darauf hinweisen, daß die nach unserem 
Verfahren erhaltene zusammenhängende Kurve alle Einzelwerte, 
welche das Christen’sehe Ergometer mißt, in einer einzigen 
Messung wiedergibt. Unser Oszillogramm kann deshalb als Grund¬ 
lage für die energetische Beurteilung des gemessenen Kreislauf¬ 
abschnittes dienen. Es besteht aber noch weiter die Möglichkeit, 
daraus den Zustand der Gefäße zu ermitteln, dessen Kenntnis für 
die Klinik so wichtig ist. A. Hotz hat nämlich mit Hilfe der 
Christen’sehen Methode, die im Prinzip dieselben Faktoren, nur 
auf jeder Druckstufe gesondert mißt, Untersuchungen über die 
Wirkung des Adrenalins ausgeführt und in diesem Archiv darüber 
berichtet (3). Er konnte aus der Änderung der Form der. erhal¬ 
tenen Diagramme Rückschlüsse auf die Beeinflussung des Wand- 
druekes der Arterien durch das Adrenalin ziehen und den Be¬ 
trag, um den der Wanddruck zugenommen hatte, zahlenmäßig zum 
Ausdruck bringen. Hotz hat neuerdings auf die klinische Bedeu¬ 
tung der dynamischen Untersuchung des Kreislaufes aufmerksam 
gemacht. Wir glauben daher, daß der Ausbau solcher Untersuchungs¬ 
methoden in dem hier angedeuteten Sinne für die Klinik wertvoll ist. 
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Zusammenfassung. 

Es wird eine Oszillographie beschrieben, welche auf Volum¬ 
schreibung beruht und die Gefäßkaliberschwankungen sämtlicher 
Manschettendruckstufen in einer kontinuierlichen Gesamtkurve zur 
Darstellung bringt. Die im Gegensatz zur Druckregistrierung viel 
empfindlichere Volumschreibung deckt dynamische Details auf 
welche an zwei Beispielen illustriert werden. 
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Besprechungen. 

1. 

Hoffmann F. A., Leipzig. Die Reichsversicherungsordnung 
nach der Vorlesung über soziale Medizin für 
Juristen und Arzte. Leipzig, F. C. W. Vogel, 1921. 
65 Seiten. 

Diese Vorlesungen sind keine systematische Einführung in die RVO., 
sie setzen vielmehr eine genaue Kenntnis des Gesetzes voraus, das nach 
seinem Hauptinhalt, seiner Grundtendenz und seiner Wirkung in praxi 
kritisch besprochen wird und zwar von einem Manne mit einem aus¬ 
gedehnten medizinischen Wissen und großen Kenntnissen auf dem Gebiete 
der sozialen Medizin, der, selbst auf die Gefahr hin als Reaktionär ver¬ 
schrieen zu werden, sich für verpflichtet hält, auch auf die vielen Schäden 
hinzuweisen, welche die so segensreich gedachte Sozialversicherung bei 
ihrer praktischen Durchführung leider mit sich gebracht hat, und wert¬ 
volle Winke für Verbesserungen zu geben. 

Ein derartiges Buch läßt sich nicht in ein paar Worten besprechen,, 
es muß gelesen werden. Es beschränkt sich auch nicht nur auf die 
RVO., von der das 8. Buch über die Unfallversicherung ganz besonders 
ausführlich (30 Seiten) abgehandelt wird, sondern die eng damit zu¬ 
sammenhängenden Gebiete der Privatunfallversicherung, Aygestellten- 
versicherung und Arbeitslosenversicherung werden gleichfalls, wenn auch 
nur kurz, berücksichtigt. Namentlich wird auch immer wieder darauf 
hingewiesen, welche Gefahren für den ärztlichen Stand und damit zu¬ 
gleich auch für das gesamte Gesundheitswesen die Reichsversicherung 
bei der heute noch beliebten Handhabung mit sich bringt. 

Möchte das Buch vor allem auch in den Kreisen der Volksvertreter. 
Juristen und Verwaltungsbeamten einen aufmerksamen Leserkreis finden, 
die berufen sind, an der bevorstehenden Neufassung und Umgestaltung 
der Reichsversicherung mitzuwirken, und ihnen endlich die Überzeugung 
beibringen, daß die bisherige Gesetzmacherei ohne die Ärzte, bzw. direkt 
gegen die Ärzte nicht zu einem guten Ende führen kann, da nur durch 
die hingebende Mitarbeit der Ärzteschaft die Reichsversicherung das 
ideale, ihr bei ihrer Gründung gesteckte Ziel erreichen kann. Ob freilich 
eine Sozialversicherung der gesamten Bevölkerung, wie der Verfasser 
meint, das Endziel der Weiterentwicklung der Sozialversicherung sein 
wird, bzw. als Ideal erstrebt werden muß, das ist doch noch fraglich, 
es sei denn daß eine Reformation an Haupt und Gliedern vorausginge. 
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Angesichts der Mißstände, welche auf dem Gebiete der kassenärztliohen 
Versorgung heute noch vielfach herrschen und die den Arbeiter veran¬ 
lassen, sich unter Verzicht auf die Kassenleistung. als Privatpatient be¬ 
handeln zu lassen, werden sich weite Eireise der Bevölkerung doch für 
«ine derartige Wohltat bedanken. ( e. ueder, Köln.) 


2 . 

Borst, M., Pathologische Histologie. Ein Unterrichtskurs für 
Studierende und Arzte. Leipzig. F. C. W. Vogel 1922. 

Virchow bezeichnete es einmal als den größten Fortschritt, daß 
der Arzt mikroskopisch denken gelernt hat und den Geheimnissen der 
Natur 300 fach näher gekommen ist. Daher ist die pathologische Histo¬ 
logie nicht nur dem Studierenden eine unentbehrliche Grundlage für die 
Gewinnung klarer Vorstellungen vom Krankheitswesen, sondern auch der 
klinische Assistent und der wissenschaftlich strebende Arzt wird em¬ 
pfinden, daß „nichts mehr geeignet ist das Verständnis der Krankheiten 
zu fördern als die Beschäftigung mit pathologischer Histologie“. Es 
werden zwar in den Lehrbüchern der allgemeinen Pathologie auch die 
mikroskopischen Veränderungen berücksichtigt, aber es fehlte uns seit 
langem eine zusammenfassende Darstellung der krankhaften Gewebs¬ 
veränderungen mit ausreichenden Abbildungen, die einen Vergleich mit 
eigenen Präparaten ermöglichen und auch für eine Demonstration ge¬ 
eignet sind. Das Buch von Borst füllt diese Lücke in glänzender Weise 
aus. Es lehnt sich dem Gang eines pathologisch-histologischen Kurses 
an, faßt aber zusammengehörige Gebiete zusammen. Jedem Organ wird 
eine Bemerkung über die normale Histologie vorangestellt und sodann 
werden die wichtigsten und typischen krankhaften Veränderungen be¬ 
sprochen. Bei aller Knappheit ist die Darstellung fließend und an¬ 
schaulich und vor allem ist die Auswahl der Abbildungen eine überaus 
glückliche, die farbige Ausführung eine tadellose. 

Für manche Zwecke, z. B. zur Benützung im Unterricht, wäre 
vielleicht eine Trennung der Bilder vom Text erwünscht gewesen, doch 
ist anzuerkennen, daß für den Studierenden die Textabbildung unmittelbar 
neben der Beschreibung bequemer ist. Zweckmäßig wäre wohl auch 
ein kurzer Hinweis auf die Technik der Herstellung und Färbung der 
einzelnen Präparate gewesen. Auch Bemerkungen über die mikro¬ 
chemische Bedeutung mancher Färbungen z. B. der Markscheidenfärbung. 

Auf Einzelheiten kann nicht eingegangen werden; denn es kommt 
nicht darauf an, ob man mit dem Verfasser in dieser oder jener Auf¬ 
fassung übereinstimmt. Borst hat im allgemeinen eine mittlere Linie 
eingehalten und sehr wohl die Erfassung des Befundes von der Deutung 
unterschieden. „Nehmen wir uns vor den tatsächlichen Befund mit 
solcher Genauigkeit und Gründlichkeit festzustellen, daß daran nicht ge¬ 
rüttelt werden kann; bei der Deutung des Befundes aber und dem zu¬ 
sammenfassenden Urteil wollen wir strenge Kritik und die nötige Zu¬ 
rückhaltung walten lassen“. Dieser beherzigenswerte Satz des Vorwortes 
drückt den Geist des Buches am besten aus. Der Preis muß in An- 
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betracht der guten Ausstattung und der 240 Abbildungen als sehr 
mäßig bezeichnet werden. <A. Dietrich, Köln.) 


3. 

Dr. Harald Boas. Die Wassermann’sche Reaktion mit be¬ 
sonderer Berücksichtigung ihrer Klinischen Ver¬ 
wertbarkeit. Berlin 1922. Verlag von S. Karger. 
Dritte Auflage. 

Verfasser gibt zunächst rein referierend eine chronologische Darstellung 
der Entwicklung der Wassermann’schen Reaktion und ihrer Modifikationen bis 
zur Entdeckung der Wassermann’schen Substanz. Im zweiten Teil behandelt 
er die Technik und schildert hier vor allem die eigene. Anstellung der 
Reaktion mit nicht inaktivierten Seren verwirft er wegen häufiger un¬ 
spezifischer Reaktionen. Eigenhemmung sah er im Gegensatz zu Kaup 
selten. Die Sachs-, Georgi- und MeinickeReaktion läßt er 
neben der Wassermann’schen Reaktion als brauchbare Ergänzüng gelten. 
Die ursprügliche Wassermann’Bche Reaktion zieht er allen Modifikation 
vor. Referent möchte dem Verfasser nur bezüglich der Ablehnung der 
Modifikation von Kromayer und Trinchese aus eigener Erfahrung 
widersprechen. 

Diese Methode mit Verwendung erhöhter Serummengen neben den 
gewohnten liefert vor allem bei latenten Fällen recht gute Resultate, 
ebenso bei Tabesfällen, wo Wassermann’sche Reaktion mit gewohnten 
Mengen negativ ist. Im übrigen kann Referent sich bezüglich der 
Modifikationen dem Verfasser nur anschließen. 

In einem weiteren Kapitel bespricht Verfasser die Frage der Spe¬ 
zifität der Wassermann-Reaktion. Er kommt an Hand großer TJnter- 
Buchungsreihen zu dem Ergebnis einer sehr weitgehenden' Spezifität der 
t Wassermann’schen Reaktion. Er wendet sich gegen das angeblich 
häufige Vorkommen einer positiven Reaktion bei Skarlatina; ebenso be¬ 
zieht er eine gelegentlich positive Reaktion bei Krankheiten wie Phthisis 
pulmonum, Pneumonie, Typhus usw. auf .eine evtl, vorhandene Lues 
latens. Bei Malaria, Fleckfieber, Lepra erkennt er positiv Wasser¬ 
mann’sche Reaktion an. Bei 3346 Fällen fand er nur 5 mal unspezifische 
Reaktion. Für den Liquor ist die positive Reaktion stets spezifisch. 
Interesant ist die Beobachtung, daß bei hoher Temperatur, nach großen 
Alkoholmengen und in der Agonie eine positive Wassermann’sqhe Reaktion 
unterdrückt werden kann. 

Im Weiteren bespricht Verfasser den Ausfall und die Bedeutung 
der Wassermann’schen Reaktion in den einzelnen Stadien der Lues. 
Gerade durch diese Kapitel — im Verein mit dem vorigen — gewinnt 
das Buch seine Bedeutung für den nicht serologisch tätigen Arzt. Be¬ 
züglich der primären Lues hätte Verfasser neben der Bedeutung der 
Wassermann’schen Reaktion für dieses Stadium den Wert des Spirochaeten- 
nachweises für den Praktiker mehr hervorheben dürfen, wenn dies auch 
nicht eigentlich zu seinem Thema gehört. Der der Wassermann’scben 
Reaktion ferner stehende bekommt aus der folgenden Darstellung ein 
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gutes Bild Aber Bedeutung und die Deutung der Wassermann’schen 
Beaktion im allgemeinen und in den einzelnen Stadien der - Krankheit, 
vor allem auch über den Wert der Beaktion bei behandelten oder in 
Behandlung befindlichen Fällen. Großen Nachdruck legt Verfasser immer 
wieder darauf, daß die Wassermann’scbe Beaktion nie eine Organdiagnose 
gestattet, daß sie lediglich der Ausdruck für eine bestehende, evtl, 
latente Lues ist. Daneben weist er auf die besondere Bedeutung der 
Wassermann’scben Beaktion bei syphilitischen Erkrankungen innerer 
Organe hin, wo die Wassermann’sche Beaktion in 100 °/ 0 positiv ist, 
sofern nicht durch voransgegangene Therapie die Wassermann’sche Be* 
aktion beeinflußt ist. Bei der kongenitalen Lues weist Verfasser wieder 
auf die praktisch so außerordentlich wichtige Tatsache hin, daß bei 
kongenital luetischen Säuglingen post partum die Beaktion zunächst noch 
negativ sein kann, dann allmählich erst positiv wird. Bezüglich der 
Beziehungen zwischen Wassermann’s Beaktion und Liquor in den ein¬ 
zelnen Stadien der Lues steht Verfasser nicht ganz auf dem Gen* 
nerich’ sehen Standpunkt der positiven Wassermann’scben Beaktion 
im Liquor. 

Ein besonderes Kapitel ist dem Einfluß der Behandlung auf die 
Wassermann’sche Beaktion gewidmet. 

Bezüglich des Positiv-Werdens einer negativen Wassermann’schen 
Beaktion nach oder während der Behandlung und des Auftretens klinischer 
Becidive nach abgeschlossener Behandlung wäre für den Praktiker die 
stärkere Betonung einer energischen und systematisch durchgeführten 
Therapie als Schlußfolgerung wünschenswert. 

Bezüglich der Deutung der Wassermann’schen Beaktion stellt Ver* 
fasser sich auf den Standpunkt, daß positive Wassermann’sche Beaktion 
Lues bedeutet und behandelt werden muß. Der Ansicht des Verfasser, 
daß man bestrebt sein müsse, die Wassermann’sche Beaktion durch Be¬ 
handlung negativ zu bekommen und serologisch zu kontrollieren, um 
wieder zu behandeln, wenn die Wassermann’sche Beaktion wieder positiv 
wird, wird man nicht ’ allgemein zustimmen können. 

Das Buch hat einen besonderen Wert dadurch, daß hier ein 
Kliniker, der zugleich -an einem großen Institut als Serologe tätig ist, 
auf Grund eigener Untersuchungen urteilt, die er klinisch zu kontrollieren 
in der Lage war. Dadurch dürften manche Fehlerquellen ausgeschaltet 
sein, die bei rein theoretischer Tätigkeit — ohne Kenntnis des Kranken — 
allzuleicht sich einmal einschleichen können. Auch kommt der Wert der 
weiteren Beobachtung des Patienten, die Kenntnis seiner Behandlung, 
der dauernden serologischen Kontrolle, im Urteil des Verfasser’s deutlich 

zum Ausdruck und erhöht den Wert des Buches in klinischer Hinsicht. 

(H. Fischer, Köln.) 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik Leipzig 

(Direktor: Geh. Medizinalrat Prof. Dr. von Strümpell). 

Über Darmerkranküngen durch Strongyloides intestinalis. 

Von 

Dr. Erich Thomas, 

Assistent der Klinik. 

Das für unsere Breitengrade immerhin seltene Vorkommen 
einer Infektion des Menschen mit Strongyloides intestinalis (An- 
guillula intestinalis), das zuweilen hierbei auftretende Krankheits¬ 
bild und die Bedeutung der Erkennung dieser Infektion zur Heilung 
des Infizierten und zur Verhütung einer weiteren Ausbreitung 
dieser Parasiten mag die Veröffentlichung eines kürzlich von mir 
beobachteten Falles von Strongyloidosis (Anguilluliasis) gerecht¬ 
fertigt erscheinen lassen. 

Strongyloides intestinalis ist ein tropischer Parasit, der erst¬ 
malig von Normand und Bavay 1876 in Südfrankreich bei 
Soldaten gefunden und als Erreger der sog. Cochinchinadiarrhöe 
beschrieben worden ist. Bald darauf in Italien beobachtet, hat er 
von dort durch Gotthardtunnel-Arbeiter Eingang in Deutschland 
gefunden; in der Umgebung von Köln und im rheinisch-westfälischen 
Grubengebiet konnte er einige Jahre später festgestellt werden. 
Im Laufe der nächsten Jahrzehnte ist er vielfach Gegenstand 
eingehender Untersuchungen und experimenteller Versuche zur 
Feststellung seines Entwicklungsganges, seines Übertragungs¬ 
weges und seiner Pathogenität gewesen (Leuckart, Grassi, 
Leichtenstern, Loos, Fülleborn). 

Strongyloides (Anguillala) intestinalis gehört zu den Nematoden und 
zwar zur Familie der Angiostomidae. Es ist ein etwa 2,2—3,0 mm 
langes Würmchen. Sein Mund wird von 4 Lippen umstellt, der Öso¬ 
phagus macht ungefähr den 4. Teil des ganzen Körpers aus, er ist lang 
und schmal. Der übrige Teil des Wurmes wird in fast ganzer Länge von 
der ansehnlichen Geschlechtsanlage eingenommen. Die Fortentwicklung 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 9 
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dieser parasitierenden Generation erfolgt nach Lenckart 
hermaphroditiscb, nach Rovelli sind es parthenogenetisch sich fort¬ 
pflanzende Weibchen, denn es haben sich bisher keine männlichen Tiere 
auffinden lassen. Diese Eutozoen, wie ihre Eier gelangen nur äußerst 
selten mit den Stuhlentleerungen nach außen, vielmehr haften sie dauernd 
im oberen Dünndarm, wo auch ihre Embryonen sich entwickeln. Die 
aus den Eiern der parasitierenden Strong. int. innerhalb der Darmschleimhaut 
ausschlöpfenden und in das Darmlumen eintretenden Embryonen wachsen 
im Darme weiter und gelangen nun mit den Kotentleerungen des Trägers 
in das Freie und bilden die sog. freilebende Generation, die 
als Strong. stercoralis (Anguillula stercoralis) bezeichnet worden ist. Die 
Weiterentwicklung dieser wegen ihrer doppelten charakteristischen 
Ösophagusanschwellung als „rhabditisförmig“ bezeichneten Larven erfolgt 
außerhalb des Trägers in zwei verschiedenen Richtungen, wie dies 
Leuckart, Grassi und Leichtenstern u. a. überzeugend auf¬ 
gedeckt haben. Entweder tritt nun eine geschlechtliche Differenzierung 
oder eine direkte Umwandlung dieser Larven ein. Im ersteren Fall ent¬ 
wickeln sich aus ihnen männliche (0,7 mm) und weibliche (1 mm) Indi¬ 
viduen, aus denen nach ihrer Kopulalation wiederum Embryonen hervor 
gehen. Diese wachsen im Kote oder , anderen geeigneten Medien zu 
„filariformen“ oder „strongyloiden“ Larven heran und werden nach 
einer Häutung infektionsfähig; sie sind durch ihren langen, schmalen 
Ösophagus und ihr in zwei Spitzchen auslaufendes Schwanzende 
charakterisiert. Haben die filariformen Larven Gelegenheit zur Invasion 
in einen Wirtsorganismus, so entwickeln sie sich zur parasitierenden ge- 
schlechtsreifen Form, anderenfalls sterben sie ab. Bei direkter Um¬ 
wandlung hingegen entwickeln sich die im Stuhl ausgeschiedenen rhab- 
ditiformen Larven in kurzer Zeit nach mehreren Häutungen ebenfalls 
zu filariformen (strongyloiden) Larven, die nunmehr infektionsfähig sind. 
Dieser letztere Entwicklungsgang — auch direkte Metamorphose ge¬ 
nannt — ist in etwa 12 Std. beendet (Leichtenstern). Er wird 
vorzugsweise bei in Europa gefundener Strong. sterc. festgestellt. 
Ersterer Entwicklungszyklus einer geschlechtlichen Zwischengeneration 
(Heterogonie nach Leuckart) wird dagegen meist bei Tropenstrongy- 
loides beobachtet (Bavay, Leuckart, Leichtenstern, Wilms 
und Zinn). Daß beide Entwicklungszyklen von Strong. sterc. zu¬ 
sammen gehören und daß direkt entwickelte filariforme Larven bei 
Infektion auch wieder Strong. intest, und sowohl geschlechtlich siöh 
differenzierende wie direkt entwickelnde Larven liefern, konnte Wilms - 
Leichtenstern. durch Infektionsversuche einwandfrei nach weisen. Be¬ 
züglich weiterer näherer Einzelheiten hinsichtlich des feineren Baues, 
der Entwicklung, Fortpflanzung, Anpassung und Widerstandsfähigkeit 
der Parasiten und ihrer Larven muß ich jedoch auf die Spezialliteratur 
hinweisen. ^ 

Über die Pathogenität des Strongyloidis int. 
— Entozoen und die Wechselbeziehungen zwischen diesen und 
dem Wirtsorganismus bestehen seit ihrer ersten Beschreibung auch 
heute noch recht verschiedene Anschauungen. Während 


Digitized by 


Gck igle 


Original frorri 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über Darmerkrankongen durch Strongyloides intestinalis. 


131 


Normand, Bavay, Laverau, Davaine und andere in der 
Strongyloides die Erreger oder wenigsten die hauptsächlichste 
■Ursache der Conchinchinadiarrhöe sahen, haben Grassi, Pappen¬ 
heim, Leichtenstern, Messedaglia u. a. sie als harmlose 
Darmschmarotzer angesehen. Die meisten übrigen Autoren 
(Perroncito, Golgi u. Montis, Leichtenstern, Weinberg, 
Bruns, Stursberg u. a.) nehmen in der Frage der Pathogenität 
von Strongyloides einen mehr vermittelnden Standpunkt ein insofern, 
als er gelegentlich Gesundheitsstörungen verursachen könne. Über 
diese Verhältnisse weiterhin Klarheit zu erlangen, ist jeder klinisch 
genau beobachtete und einwandfreie Fall von Strongyloidosis 
geeignet, insbesondere dann, wenn es sich um eine Reininfektion 
mit diesen Parasiten handelt, wie bei dem von mir beobachteten 
Kranken. Es ist schon lange bekannt und häufig festgestellt, daß 
Strongyloides int. vielfach in Gemeinschaft mit Ankylostoma duode¬ 
nale (Perroncito, Leichtenstern, Illberg, Zinn, Loos 
u. a.) oder anderen Parasiten angetroffen wird. Ankylostoma duod. 
steht dem Strongyloidis int. hinsichtlich seiner Herkunft als Tropen¬ 
parasit, seiner Ansiedlung im oberen Dünndarm, seiner Entwicklung 
.im Menschen und seines Infektionsmodus besonders nahe. 

Bei Mischinfektionen dieser beiden Entozoen wird natürlich die 
allgemein anerkannte und unbestritten größere Pathogenität von 
Ankylostoma duod. anfällige, durch Strongyloides int. verursachte 
Schädigungen häufig nicht von denen durch Ankylostoma abgrenzen 
lassen. Aus diesem Grunde sind eben Reininfektionen von Strongy¬ 
loides int. zur Beurteilung ihrer evtl, krankmachenden Wirkung 
beim Menschen besonders wertvoll. 

Auf Grund der in der Literatur weitläufig verstreuten Fälle 
und eines von mir beobachteten Falles von Strongyloidosis soll der 
Nachweis versucht werden, daß unter Umständen die Anwesenheit 
diese? Parasiten seinem Träger erhebliche Beschwerden verursachen 
und daß ein zeitweise auftretendes, mehr oder minder wohl charak¬ 
terisiertes Krankheitsbild von mitunter langer Dauer die Folge 
sein kann. Ich gebe zunächst einen Auszug der Krankengeschichte 
des von mir beobachteten Falles wieder: 

K. M., 26 Jahre alt, Eisenbahnarbeiter, gibt an, immer gesund ge¬ 
wesen zu sein. 1915—18 war er im Felde. War weder an Typhus 
noch insbesondere an Ruhr jemals erkrankt. Während der Militärzeit 
war er hauptsächlich in Frankreich, im Winter 1915 —16 in Thorn 
und 1917 kurze Zeit in Bukarest. Nach der Demobilisierung längere 
Zeit arbeitslos, war er vom Okt. 1919 bis Jan. 1920 in Westfalen bei 
Bochum auf Zeche Schamrock als Bergarbeiter unter Tage beschäftigt. 

9* 
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Über dort bestehende Warmerkrankungen ist ihm nichts bekannt. 
Darauf arbeitete er einige Monate bei einem Landwirt und in einer 
Gärtnerei. 8eit Febr. 1921 ist er im Eisenbahndienst als Arbeiter be¬ 
schäftigt. Er hat sich die ganzen Jahre hindurch bis Mitte vorigen 
Jahres wohlgeftihlt. Im Juli 1921 trat erstmalig Durchfall auf, der 
2 Tage anhielt, schleimig-blutig gewesen sein soll. Erbrechen und 
Magenschmerzen haben nicht bestanden. Mitte Nov. 1921 erkrankte er 
von neuem mit starken Schmerzen in der Magengegend, welche 8 Tage 
lang anhielten und ständig vorhanden waren. Anfänglich bestand etwas 
Verstopfung und danach setzte Durchfall ein, über dessen Aussehen er 
keine näheren Angaben machen kann. Am 24. Dez. 1921 trat von 
neuem unmittelbar nach dem Essen starker Schmerz in der Magengegend 
und in der Mitte des Leibes ein: außerdem späterhin auch Erbrechen, 
das keine auffällig verfärbten Massen hervorbrachte. Nach etwa 7 Tagen* 
ließen die ständig mehr oder minder heftigen Schmerzen nach. Während 
dieser Zeit war er anfänglich etwas verstopft, darauf setzte dann 3 Tage 
lang anhaltender Durchfall ein, in dessen Gefolge er sich matt fühlte^ 
Über das Aussehen dieser 8tuhlentleerungen, insbesondere ob auffällig 
Schleim- oder Blutbeimengungen vorhanden waren, weiß er nichts anzu¬ 
geben. Appetit war die ganze Zeit über gut, nur wegen der Schmerzen, 
aß er weniger. Nach insgesamt 14 Tagen, während welcher ab und zu 
noch Erbrechen auftrat, fühlte er sich wieder wohl. Am 22. Febr. 1922* 
setzte nun zum 3. Male Druckgefühl in der Mitte des Leibes unter Völle¬ 
gefühl des Magens ein. Wiederum Aufstoßen, geringes Erbrechen 
schleimigen Mageninhaltes ohne auffällige Beschaffenheit. Im Lauf von 
2 Tagen steigerten sich die Schmerzen unter Ausstrahlung nach denk 
Unterbauch und dem Rücken zu so stark, daß er den Arzt holen lassen 
mußte. Dieser gab ihm eine Morphiuminjektion. Da hierauf auch kein 
Nachlassen der Schmerzen eintrat, wurde M. vom Arzt dem Kranken¬ 
haus überwiesen. 

Die Untersuchung bei seiner Aufnahme ergab folgendes: Kräftig 
gebauter, 69,8 kg schwerer Mann von gesunder Gesichtsfarbe, der für- 
seine Jahre älter aussieht. Starker Hand- und Fußschweiß. Herzgröße 
und -Tätigkeit ohne krankhaften Befund. Nur links Ton an der Spitze 
nicht ganz rein und an der Aortenklappe leise. Lungengrenze hinten 
links etwas höher, aber wie rechts gut verschieblich. Über der linken 
Lunge hinten in ganzer Ausdehnung und vorn unterhalb des Schlüssel¬ 
beines etwas schallverkürzt. Über beiden Lungen vorn und hinten 
diffuses Giemen, Schnurren und Pfeifen, sowie trockene bronchitische Ge¬ 
räusche, links etwas stärker als rechts. Digestionstraktus: Zunge nicht 
auffallend belegt, feucht. Rachen- und Gaumenmandel o. B. Leib weich. 
In der Mitte zwischen Nabel und Schwertfortsatz und nach links bis zur 
Brustwarzenlinie deutliche Druckempfindlichkeit, aber keine Spannung. 
Das übrige Abdomen ebenfalls — aber geringer und ungenau lokalisiert 
— druckempfindlich. Nirgends auffällige Resistenzen, kein Gurren oder 
Plätschern. Im Bereiche der Dornfortsätze und zu beiden Seiten der 
Wirbelsäule keine hyperästhetischen Zonen. Leber und Milz nicht ver¬ 
größert. 

Nervensystem: Ohne krankhaften Befund. Kniesehnen-und Achilles— 
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«ehnenreflexe etwas lebhaft. Urin: klar, spez. Gewicht 1029, sauer, 
-enthält Eiweiß und Urobilinogen in Spuren. Proben auf Zucker, Uro¬ 
bilin, Indican negativ, ebenso Diazoprobe. Mikroskopisch zahlreiche 
Oxalatkristalle, sonst kein path'ol. Elemente. Leukocytenzählung: 5600 Leuk. 
Wa.-Re.: 0. 

Temperatur 36,2. 

Mit Rücksicht auf die Anamnese and den Aufnahmeunter* 
«uehungsbefund wurde zunächst an Ulcus ventriculi bzw. duodeni 
und diffuse Bronchitis gedacht, jedoch linksseitige Lungentuber¬ 
kulose mit den vielfach dabei in den Vordergrund stehenden 
Magen-Darmsymptome differentialdiagnostisch in Erwägung ge¬ 
zogen. Die weiteren Beobachtungen und Untersuchungen ließen 
iür letztere Erkrankung keine Anhaltspunkte auffinden, zumal die 
bronchitischen Erscheinungen in kürzester Zeit verschwunden waren. 
Der Stuhlgang war während der ersten Tage unregelmäßig, ein¬ 
mal aussetzend, dann wieder zweimal täglich ohne zunächst makro¬ 
skopisch auffällig verändert zu sein. Bei fleischfreier Diät konnte 
an den ersten 5 Tagen im Stuhl mikrochemisch (Benzidinprobe) 
kein Blut nachgewiesen werden. Die Magenuntersuchung ergab 
nach einer Abendprobemahlzeit früh morgens nüchtern 30 cm gelb¬ 
liche, schleimig-fadenziehende Flüssigkeit, die keine fr. HCl ent¬ 
hielt. Bei mikroskopischer Untersuchung keine pathologischen 
Reste. Nach Probefrühstück fanden sich im Magen 400 ccm gut 
chymifizierter Mageninhalt; HCl — Defizit: 16, Ges. Acid. 14; 
Milchsäure negativ. Schichtungsquotient: fest zu flüssig = 70/30. 
Mikroskopisch: keine pathologischen Elemente. Am 6. Tage des 
Krankenhausaufenthaltes, als Patient sich fast schmerzfrei fühlte, 
trat Durchfall auf. Der bisher dickbreiige, aber nie feste Stuhl 
wurde dünnbreiiger, war vor allem reichlich mit Schleim durch¬ 
mengt, sah glasig-braun-gelb aus. Er hatte einen auffälligen, 
sehr unangenehmen, stark durchdringenden Geruch. Makroskopisch 
war kein Blut in ihm zu sehen, jedoch mikrochemisch fiel die 
Bencidinprobe nunmehr deutlich positiv aus. Am darauf folgenden 
Tage wurde der stets mit geringen Leibschmerzen, aber ohne 
eigentliche Tenesmen abgesetzte dünnbreiige Stuhl etwas dünn¬ 
flüssiger; er enthielt neben braun-gelben Fäkalmassen reichlich 
Schleimfetzchen und größere Schleimklümpchen mit geringen, jetzt 
auch makroskopisch erkennbaren Blutbeimengungen, so daß er an 
Dysenteriestuhl denken ließ. Die bakteriologische Untersuchung 
auf Ruhrbazillen fiel jedoch negativ aus, ebenso die Agglutinations¬ 
proben und die Untersuchung auf Typhus, Paratyphus. A und B. Die 
nunmehr gleichzeitig vorgenommene mikroskopische Stuhlunter- 
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suchnng ergab ein überraschendes Bild: Zwischen den Schleim¬ 
klümpchen und den Kotpartikelchen bewegten sich — vielfach 
von roten Blutkörperchen umgeben — lebhaft sich schlängelnd e r 
ziemlich zahlreiche (in jeden Gesichtsfeld 1—2) Larven von Strong.. 
int. Es waren dies Würmchen von etwa 1 mm Länge. Durch 
den besonders deutlich am unteren Ende ampullär erweiterten 
Ösophagus, welcher etwa V* — 1 / 6 der Länge des Tieres ausmachte, 
waren sie als rhabditiforme Larven von Strongyloides (anguillula) 
intest, charakterisiert. Ihr Kopfende war stumpfkonisch, ihr 
Schwanz gerade zugespitzt. Eine beginnende Differenzierung 
dieser rhabditiformen Larven in männliche oder weibliche Indi¬ 
viduen, oder Andeutungen für eine direkte Entwicklung in filari- 
forme Larven war zunächst an ihnen nicht zu erkennen. Für 
den ersten Augenblick erinnerten mich diese Würmchen an die 
öfter gesehenen, in Kulturen von mir mehrfach gezüchteten Larven 
von Ankylostoma duod. Diese werden jedoch kaum jemals im 
frisch abgesetzten Stuhl beobachtet, sondern nur deren Eier r 
welche man in verschiedenen Furchungsstadien darin antrifft. 
Denn trotz eifrigsten Suchens waren keine Eier in demselben 
— auch in späteren Stuhlproben — aufzufinden. Aus diesem 
Grund wurde die Diagnose Ankylostomiasis sofort fallen gelassen. 
Auch andere Wurmeier (von Trichocephalus trichiuris, Askaris 
lumbr., Oxyuren, Tänien u. a.) ließen sich trotz aufmerksamsten 
Suchens während der ganzen Dauer des Krankenhausaufenthaltes 
nicht nachweisen. Die Ausscheidung lebender Larven von Rhab- 
ditisform im Stuhl ist gerade für Strongyloidesinfektion charakte¬ 
ristisch, während deren Eier — im Gegensatz zu Ankylostoma- 
eiern — im Stuhl so gut wie nie auffindbar sind. Am ersten 
Tage der stärkeren Durchfälle sah ich auch einmal im ganz frisch 
entleerten Stuhl ein Knäuel viel kleinerer, etwa 0,25 mm langer 
und beträchtlich schmälerer und auch weniger lebhaft sich be¬ 
wegender Würmchen, die ihrem Bau nach als noch unentwickelte 
Embryonen von Strong. int anzusprechen waren. Die Isolierung 
der Larven gelang nach Wilms — Leichtestem meist dadurch, 
daß dem Stuhl am Rande oder in der Mitte in einer Vertiefung 
(zentraler „See“) Wasser oder physiologische Kochsalzlösung zu¬ 
gegossen wurde; nach etwa \ Stunde waren dann die Larven 
darin nachweisbar. Ließ ich Stuhl verdünnt oder unverdünnt im 
Brutschrank oder auf demselben stehen, so waren nach etwa 
10 Stunden die vorher ziemlich zahlreichen Larven verschwunden,, 
sie waren offenbar zerfallen wie sich auch der Stuhl mehr ver- 
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fliissigt hatte und dabei penetrant roch. Bei kühlerer Zimmer¬ 
temperatur hielten sich die Larven im Stuhl und dessen Ver¬ 
dünnungen etwas besser. Nach dieser Zeit (10—12 h ) waren die 
anfangs etwa 1 mm langen rhaditiformen Larven auf etwa 2 mm 
Länge herangewachsen, waren meist unbeweglich, ohne daß sich 
jedoch deutliche Anzeichen einer Differenzierung in männliche 
oder weibliche Individuen an ihnen wahrnehmen ließen. Ab und 
zu sah ich dagegen beginnende Häutung der Larven unter Streckung 
des Ösophagus und Abhebung der Cuticula, so daß es den Eindruck 
machte, als erfolgte die direkte Umwandlung der rhabditiformen 
Larven in filariforme. Durchmusterte ich wieder nach einigen 
Stunden den Stuhl bzw. die Verdünnungskulturen, so fand ich 
keine Larven mehr darin. Sie waren offenbar nunmehr ganz zer¬ 
fallen. Diese Widerstandslosigkeit und große Zerfallsneigung der 
Larven hat auch v. Kur low in seinem Falle bei Beobachtung 
der angelegten Strongyloideskulturen und seiner mikroskopischen 
Schnitte von der Darmwandung beschrieben. Nach seiner Auf¬ 
fassung ist diese große Hinfälligkeit als besonders charakteristisch 
für die echten Parasiten (Rhabdonemata) anzusehen. Nach diesen 
Versuchen kann ich nur sagen, daß allem Anscheine nach auch 
in meinem Falle die direkte Metamorphose der rhabditiformen 
Larven in filariforme angestrebt worden ist, daß ich dagegen eine 
geschlechtliche Generation von Strong. sterc. nicht zur Entwicklung 
habe kommen sehen. 

Weiterhin fiel in den Stuhlproben der Reichtum der Schleim¬ 
massen an eosinophilen Zellen auf, die sowohl in den frischen 
Präparaten durch ihre großen, lichtbrechenden Granula gekenn¬ 
zeichnet sind als auch im gefärbten Ausstriche leicht zu differen¬ 
zieren sind. Daneben kamen zuweilen in enormen Mengen Charcot- 
Leyden’sche Kristalle im Mikroskope zu Gesicht. Der Gehalt an 
beiden wechselte jedoch in ziemlich weiten Grenzen. Am größten 
waren ihre Mengen an den ersten Tagen des einsetzenden Durch¬ 
falles. Bücklers hat durch medikamentös ausgelösten Durchfall 
mitunter erst ihr Auftreten im Stuhle erzielen können. 

Außerdem wurden an 3 Kaninchen Möhren-Stuhlbrei, der 
reichlich ältere rhabditiforme bzw. filariforme Larven enthielt, 
verfuttert; es ließen sich bei ihnen keinerlei Magen-Darmsymptome 
und Parasiten im Stuhle nachweisen. Die schwere Übertragbarkeit 
auf die üblichen Versuchstiere ist auch von anderen Untersuchern 
(Strong, Braun, Schlüter, Bruns, Pappenheim u. a.) 
gefunden worden. 
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Die nach der Auffindung der Parasiten vorgenommene weitere 
Blutuntersuchung ergab 5,6 Mill. Rote bei 75 °/ 0 Hgl. F.—I.: 0,7. 
Leukocyten: 6600, darunter 12,3 % eosinophile Leukocyten, 50,7 °/ 0 
Neutrophile und 28,3 °/ 0 Lymphocyten. 

An den Erythrocyten waren keine deutlichen Veränderungen 
festzustellen. Einige Zeit später waren die Eosinophilen-Werte 
18,3%. 

In. der Absicht, die im Duodenum und oberen Dünndarm 
lebenden Strongyloidesparasiten und ihre Embryonen direkt im 
Duodenalinhalt nachweisen zu können, habe ich an zwei ver¬ 
schiedenen Tagen zur Zeit der Diarrhöen früh morgens, nüchtern, 
versucht die Duodenalsonde einzuführen. Es gelang dies nicht, 
trozdem ich unter Leitung der Röntgenstrahlen in verschiedenen 
Lagen des Pat. auf dem Trochoskope sicher mit dem Sondenknopf 
vor dem Pylorus war. Nach meinen bisherigen Erfahrungen gelang 
es mir in unkomplizierten Fällen stets, auf diese Weise den Pylorus 
mit der Sonde zu passieren. Dieser krampfte sich jedesmal stark 
zusammen, wenn man ihn mit der Sondenampulle berührte, wie 
auch aus den Brechbewegungen des Pat. hervorging. Auch durch 
Trinken und Einspritzen von Wasser gelang es nicht, eine Öffnung 
des Pylorus zu erzielen. Der Magen enthielt beide Male reichlich 
klare, wässerig* schleimige Flüssigkeit, welche diesmal — 6 Tage 
nach der Magensaftuntersuchung mittels Probefrühstück — wenig 
fr. HCl enthielt, keine Parasiten oder sonstige pathologische 
Elemente aufwies. 

Eine etwas später nach Ablauf des Durchfalles vorgenommene 
röntgenologische Magen-Darmuntersuchung mittels Rieder-Brei- 
mahlzeit ergab: Hypertonische Form des Magen, keine direkten 
oder indirekten Symptome für das Bestehen eines Ulcus ventriculi 
oder duodeni. Die Entleerung des Magens wie die des Dünn- und 
Dickdarmes war hierbei nicht verzögert oder sonst verändert. 

Mit Nachlaß der Durchfälle und mit Erhöhung der Konsistenz 
des Stuhles wurde auch die Zahl der darin nachweisbaren Larven 
geringer, ohne daß irgendwie therapeutisch gegen diese vorge¬ 
gangen war. Die Kost des Pat. war die ganze Zeit die gleiche 
kohlehydratreiche Brei* Suppenform. 

Es wurde nun versucht, die Darmparasiten durch therapeutische 
Maßnahmen zum Abgang zu bringen. Zunächst wurde der Darm 
mittels Oleum Ricini und nachfolgend Calomel gründlich gereinigt. 
Die Menge der Parasiten in den allmählich wieder dickbreiiger 
gewordenen, nunmehr durchschnittlich 2 mal am Tage abgesetzten 
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■Stuhlentleerungen nahm hierdurch weiterhin schnell ab, wie täg¬ 
liche Kontrollen zeigten. Darauf wurde an 2 aufeinander folgenden 
Tagen Thymol in Oblaten zu je 1 g, zuerst 5 g pro die — als 
dieses ohne jede Beschwerden vertragen wurde — 10 g p. d. ver¬ 
abreicht, so daß der Stuhl sehr stark nach Thymol roch. In diesen 
Stuhlproben gelang es mir nicht mehr wie früher nach Um¬ 
schichtung mit Wasser eine Einwanderung der Larven in dieses 
zu erzielen wie in den früheren Proben. Auch viele direkte 
Stuhlpräparate ließen jetzt die Parasiten Vermissen. Auch nach 
nochmaliger Abführkur mittels Oleum Ricini (4 mal Stuhl täglich) 
ließen sich keine Larven oder Strongyloides-Muttertiere nach- 
weisen. Immer war jedoch noch etwas Schleim dem Stuhl bei¬ 
gemengt, wenn auch in sehr geringer Menge. 

Gern hätte ich noch längere Zeit hindurch den Pat. beobachtet, 
um festzustellen, ob die Parasiten endgültig zum Verschwinden 
gebracht worden sind. Denn in Anbetracht der Art der Einnistung 
der Strong. int. in den Darm und der Form ihrer Eiablage schien 
mir ein therapeutischer Dauererfolg sehr fraglich zu sein. Dringender 
Familienverhältnisse halber mußte Pat. das Krankenhaus jedoch 
vorzeitig verlassen. Er fühlte sich nach Aufhören der Durchfälle 
subjektiv vollkommen wohl, auch bestand nirgends mehr Druck¬ 
empfindlichkeit des Abdomens wie vordem. Er wurde mit der 
Weisung entlassen, bei Auftreten neuer Magen- und Darmbe¬ 
schwerden wiederum die Klinik sofort aufzusuchen, was bisher 
nicht geschehen ist. Vor seinem Abgang wurden ihm nochmals 
die nötigen Verhaltungsmaßregeln hipsichtlich der Stuhlentleerung 
gegeben und ihm nachdrücklichste Beachtung größter Sauberkeit 
seiner Hände, der Aftergegend und seiner Unterkleidung dringend 
anempfohlen. 

Zusammengefaßt ergibt sich, daß ein 26jähriger Bahnarbeiter, 
welcher vor 2 Jahren 4 Monat lang in einer Grube bei Bochum 
als Bergarbeiter tätig war, erstmalig vor etwa l l 2 Jahre mit kurz¬ 
dauerndem, angeblich schleimig-blutigen Durchfall erkrankt ist. 
Von Mitte November 1921 ab traten in Abständen von etwa 
6 Wochen bisher 3 mal heftige, ständig anhaltende und zuweilen 
mit Erbrechen verknüpfte Schmerzanfalle hauptsächlich in der 
Oberbauchgegend auf. Dabei bestand anfängliche Verstopfung, 
der nach einigen Tagen mehrere Tage anhaltende Durchfälle 
gefolgt waren, wobei die Leibschmerzen allmählich nachließen. 
Der anfänglich gehegte Verdacht eines Ulcus ventriculi oder 
daodeni konnte durch die klinische und röntgenologische Unter- 
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suchung und Beobachtung nicht aufrecht erhalten werden. Es- 
fanden ^wch dagegen in den nach Ablauf der stärksten Schmerz¬ 
attaquen auftretenden diarrhoisch - schleimig - blutigen Dahnent¬ 
leerungen, welche immer durch ihren äußerst unangenehmen Ge¬ 
ruch auffielen, in den ersten Tagen sehr reichlich Strong. int.- 
Larven, deren Zahl mit Nachlassen der Durchfälle geringer wurde. 
Neben erheblicher Bluteosinophilie (bis 18,3°/ 0 ) fanden sich reichlich 
eosinophile Zellen in den stark schleimigen Beimengungen zu den 
Fäkalmassen neben mitunter enormen Mengen von Charcot- 
Leyden’schen Kristallen. Es erscheint mir aus diesem Grunde 
gerechtfertigt, an einen ursächlichen Zusammenhang der Infektion 
mit Strong. int. mit den gastrointestinalen Erscheinungen zu: 
denken. 

In der Literatur finden sich nun verstreut eine Anzahl ähn¬ 
licher Beobachtungen, nach denen die gleichen oder sehr ähnliche 
Symptome bei der Anwesenheit dieser Entozoen bestanden. Unter 
diesen waren vor allem blutig-schleimige, recidivierende Durchfalle 
angeführt. So berichten die ersten Veröffentlichungen von Normand 
und Bavay 1876 bei Strongyloidesinfektionen bei aus Cochinchina 
heimgekehrten Soldaten von schweren blutig-schleimigen Durchfällen. 

Weitere Nachforschungen ließen jedoch den anfangs ange¬ 
nommenen ursächlichen Zusammenhang zwischen Wurminfektion und 
diarrhoischen Darmerkrankungen als fraglich erscheinen, ja man kam 
zu einem ablehnenden Standpunkt der ätiologischen Bezeichnungen 
(D a v a i n e). 

Diese Annahme liegt um so näher, als in vielen Fällen von 
sicheren Strongyloidesinfektionen keine oder nur ganz geringe 
Beschwerden bestehen. Eine große Anzahl Autoren (Grassi r 
Leichtenstern, Springfeld, Bruns, Sahli u. a.) sehen des¬ 
wegen in den Parasiten nur harmlose Darmschmarotzer. Unter 
den Europäern jedoch ruft eine Infektion mit Strong. int. zuweilen 
erheblichere Krankheitserscheinungen, ja man kann fast sagen, ein 
bestimmt umgrenztes Krankheitsbild hervor. In der Literatur 
finden sich verstreut Berichte hierüber vor von Seiffert,Barba- 
gallo, Pappenheim, v. Kurlow, Bruns, Curet, Schlüter r 
Trappe, v. Korczynski, Arnstein. 

In den meisten bisher veröffentlichten Krankheitsfällen handelt 
es sich um Reininfektionen mit Strong. int. Infektionen mit 
Typhus-, Paratyphus- und Ruhrerregern konnten hierbei immer aus¬ 
geschlossen werden. 

An subjektiven Beschwerden standen verschieden lokalisierte 
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Leibschmerzen im Vordergrund der Erscheinungen, die an Stärke 
und Dauer wechselten; Brechreiz oder Erbrechen gesellten sich 
hinzu. Die Stuhlentleerungen erfolgten meist unter allgemeinen 
Leibschmerzen, einige Male wurden auch direkte Tenesmen an¬ 
gegeben. 

Unter den öbjektiven Erankheitszeichen stehen gastrische und 
vor allem intestinale Erscheinungen im Vordergründe. 

Magensaftuntersuchungen sind bisher nicht ausgeführt und 
veröffentlicht worden, obwohl dies in Anbetracht des Sitzes der 
Parasiten im Duodenum und im oberen Dünndarme bei deren beider 
engen Beziehungen zum Magen naheliegend erscheint. Ich habe 
bei der ersten Untersuchung nach Probefrühstück eine Achlorhydrie 
und in den späteren, mittels Duodenalsonde entnommenen Magen¬ 
saftproben eine Hypochlorhydrie gefunden. Ich möchte nun niqht 
behaupten, daß diese Befunde in einem engeren Zusammenhang 
mit der Anwesenheit der Parasiten in Zusammenhang stünden. Doch 
ist andererseits auffällig, daß trotz dieser niedrigen bzw. fehlenden 
Salzsäurewerte der Sphinkter pylori fest zusammengekrampft und un¬ 
durchgängig war. Dies geht einmal aus der großen Menge an 
Rest nach dem nach 8 / 4 Stunde ausgeheberten Probefrühstück 
(400 Ccm) hervor und zum anderen konnte dieses Verhalten auch 
röntgenologisch an zwei verschiedenen Tagen zur Zeit der Durch¬ 
fälle festgestellt werden: die vor dem Pylorus liegende Duodenal¬ 
sonde konnte nicht in das Duodenum hineingeschoben werden. Ich 
führe diesen festen Pylorusverschluß auf eine gewisse Überempfind¬ 
lichkeit dieser Partien, welche offenbar reflektorisch von der 
affizierten Duodenalschleimhaut ausging, zurück. Die kurz vor der 
Entlassung des Kranken nach Beendigung der Abführkur ausge¬ 
führte Röntgenuntersuchung des Magen-Darmkanales mittels Brei¬ 
mahlzeit ergab noch einen deutlich hypertonischen Magen, jedoch 
keine verzögerte Entleerung desselben. Einen Entscheid zu treffen, 
ob die A- bzw. Hypochlorhydrie durch die Anwesenheit der Anguillula 
int. erst hervorgerufen ist oder ob umgekehrt erst die Ansiedlungs¬ 
möglichkeit derselben durch diese mitunter konstitutionell vorhandene 
oder erworbene Sekretionsanomalie begünstigt worden ist, läßt sich 
natürlich jetzt nicht mehr entscheiden. Aus Versuchen von Fülle¬ 
born ergibt sich jedenfalls, daß peroral ein verleibte Larven sehr 
bald zugrunde gehen, wenn sie sich nicht bald in die Magen¬ 
schleimhaut einbohren können. Nach Mense’s Ansicht deutet 
dies darauf hin, daß sie einer intensiven Einwirkung der Magen¬ 
säfte nicht widerstehen können. Bei Fehlen derselben wärö viel- 
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leicht auch beim Menschen ein leichteres Fußfassen der Strongylo- 
ideslarven im Magen-Darmkanale somit ermöglicht v. Eurczynski 
ist für seinen Fall der Ansicht, daß die Strongyloidesinfektion 
sich auf dem Boden einer nicht zur Ausheilung gekommenen, wahr¬ 
scheinlich dysenterischen Darmerkrankung entwickelt hat. Meines 
Erachtens besteht jedoch ebenso die Möglichkeit, daß die anfäng¬ 
lichen Krankheitssymptome von vornherein ihren Grund in einer 
durch die Ansiedlung der Ang. int. verursachten Enterocolitis 
haben. Waren doch die von v. Korczynski angestellten dies¬ 
bezüglichen Agglutinationsproben negativ ausgefallen. Noch mehr 
scheint mir dies aus dem erzielten therapeutischen Erfolge hervor¬ 
zugehen, da mit dem Verschwinden der Würmchen aus den Stuhl¬ 
gängen diese an Zahl, Aussehen und Beschaffenheit normal und 
frei von Blut und Schleim wurden. 

Unter den intestinalen Krankheitssymptomen sind in erster 
Linie die häufigen Stuhlentleerungen zu beachten, die bis zu 
20 mal tgl. erfolgt sind (v. Kurlow). Sie sind entweder durch 
ihre Hartnäckigkeit und lange Dauer (12 Jahre Pappen¬ 
heim, 2 J. v. Kurlow, oder viele Monate Arnstein, Trappe, 
v. Korczynski u. a.) und durch ihr recidivierendes Auf¬ 
treten (v. Kurlow, Strong), oder durch den Wechsel in der Zahl 
der täglichen Durchfälle gekennzeichnet. In meinem Falle ging 
■den Durchfällen, immer mit Schmerzattäcken verbunden, eine 
kurze Periode von Verstopfung voraus. Barbagallo hebt eben¬ 
falls den Wechsel zwischen Verstopfung und Durch¬ 
fällen hervor. Für gewöhnlich ist die Konsistenz des Stuhles 
dünn- bis festbreiig, wird aber gelegentlich mehr schleimig-flüssig. 
Er enthält, was mir besonders auch nach anderen Berichten charak¬ 
teristisch erscheint, immer mehr oder minder reichlich Schleim¬ 
beimengungen (v.Korczynski, Schlüter, v.Kurlow u.a.) zwischen 
flen meist hellgelben bis (selten) dunkelschwarzbraunen Fäkal¬ 
massen. Blut läßt sich in manchen Fällen mikrochemisch nicht 
nachweisen (Pappenheim, Trappe), zu anderen Zeiten ist es 
festzustellen (v.Korczynski, Schlüter, Arnstein). Auch in den 
-ersten Tagen meiner Beobachtung gelang dessen Nachweis mir 
nicht, dagegen später fast immer. Es fanden sich die Blut¬ 
körperchen dann innerhalb der Schleimmassen, zwischen denen 
sich die Anguillulae hindurchschlängelten. Und zwar trat der posi¬ 
tive Blutbefund mit Beginn der Durchfalle auf. Nicht selten 
wurden aber auch stärkere Blutbeimengungen zu den diarrhoischen 
.Stuhlgängen beschrieben (v.Kurlow, v.Korczynski, Schlüter 
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u. a.). In den Fällen von Strongyloidosis ist der Stuhl nicht rein 
glasig-schleimig-blntig, wie man ihn für gewöhnlich bei der bazillären 
Dickdarmruhr sieht, sondern es sind ihm — wie fast überein¬ 
stimmend angegeben wird — neben den Schleimmassen reichlich 
gelbe bis gelbbraune Fäkalmassen beigemengt, Befunde, wie sie 
bei manchen Formen von Enterocolitis anderer Ätiologie erhoben 
werden. Weiterhin heben auch viele Autoren (Strong, Schlüter, 

v. Kurlow, Arnstein u. a.) hervor, daß die Stuhlentleerungen 
besonders übelriechend waren, was mir auch aufgefallen ist, noch 
bevor ich die diesbezüglichen Literaturangaben kannte. Dadurch 
sind die Stuhlentleerungen gegenüber den bei Bazillenruhr eben¬ 
falls gekennzeichnet; denn diese weisen einen eigentümlich faden 
Geruch auf, der vielfach als spermaähnlich angegeben wird. Er 
haftet auch den Dysenteriebazillenkulturen an. Ein weiterer Stubl- 
befund erscheint mir ebenfalls erwähnenswert: das ist das reich¬ 
liche Vorkommen Charcot-Ley den’scher Kristalle neben vielen 
eosinophilen Zellen. Das Vorkommen dieser — auch bei anderen 
Entozoen-Infektionen (Ankylostoma duod., Trichocephalus, Ascariden 
und Tänien) bekannt — ist von Leichtenstern und Bücklers 
auch in ihren daraufhin untersuchten Fällen von Anguilluliasis 
festgestellt worden, mitunter erst nach Verabreichung von Kalomel. 
Diese Kristalle scheinen hauptsächlich entsprechend dem Sitze der 
Würmer im Dünndarme dort ihre Bildungsstätte zu haben. 

Fast noch bekannter als die Befunde von eosinophilen Zellen- 
im entleerten Darmschleim ist deren Vermehrung im Blute. In 
meinem Falle betrug die Zahl der Eosinophilen 12,3 °/ 0 und 18,3 °/ 0 . 
Die meisten anderen Autoren (Bücklers, Bruns, Springfeld, 
v. Korczynski, Arnstein u. a.) fanden dieselben bis zu 42°/ 0 
erhöht. Pappenheim, Schlüter, Springfeld, Trappe, 
Siccardi dagegen haben eine solche vermißt. Es ist somit 
dieser Befund nur dann zu verwerten, wenn er positiv ist. In 
diesem Falle kann ein Fortbestehen der Eosinophilen im Blute 
und Darminhalte neben Charkot-Leyden’sehen Kristallen nach 
einer anscheinend gelungenen Abtreibungskur wegweisend sein, daß 
trotz anfänglichen scheinbaren Erfolges doch noch Parasiten vor¬ 
handen sind, wie Bücklers festgestellt hat. Andererseits hat 
Bruns beobachtet, daß eine anfängliche Eosinophilie von ca. 17 °/ 0 
auf 4—5% zurückging, ohne daß die Anguillulae aus den Fäces 
verschwanden. Es spricht somit ein negativer Eosinophilenbefund 
nicht gegen eine bestehende Entozoeninfektion. 

An den übrigen weißen Blutzellen sind insofern überein- 
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stimmende Feststellungen gemacht worden, als die neutrophilen 
Leukocyten in der Kegel an Zahl prozentual vermindert gefunden 
wurden (Bücklers, v. Korczynski), während die Prozentwerte 
für die Rundzellen gesteigert sind bei normaler oder erhöhter 
Gesamtleukocytenzahl. 

v. Korczynski sieht in diesen Verschiebungen des leuko- 
cytären Blutbildes den Ausdruck der Keizwirkung bestimmter von 
den Helminthen ausgehender Toxine. Die neben der Leukocyten- 
verschiebung bestehende Oligocythämie hält v. Korczynski nicht 
allein durch die dauernden kleinen Blutverluste bedingt, sondern 
auch durch Hämolysine hervorgerufen, wie man sie bei Botrio- 
cephalusanämien nachgewiesen hat. Solange nicht derartige Stoffe 
auch für Ang. int. nachgewiesen sind, scheint es mir verfrüht, 
diese für die beobachteten Anämien verantwortlich zu machen; 
denn diese können meines Erachtens z. T. auch durch die ständig 
kleinen Blutverluste erklärt werden. Die roten Blutkörperchen 
sind meist — wie schon gesagt — etwas vermindert (v. Kur low, 
Schlüter, v. Korczynski u. a.) Der Hgl.-Gehalt war in fast 
allen darauf geprüften Fällen (Schlüter, v. Korczynski, 
Arnstein, v. Kurlow, Pappenheim u. v. a.) herabgesetzt; 
wie auch in dem von mir beobachteten trotz seiner normalen 
Erythrocytenzahl (5,6 Mill.). Ich bin aus diesem Grunde ge¬ 
neigt, hierin einen beginnenden Schwächezustand des erythro¬ 
poetischen Markgewebes — bedingt durch die kleinen Blutver¬ 
luste — zu erblicken. Bei längerer Dauer der Erkrankung 
dürfte wohl, wenn es nicht gelingen sollte, die Parasiten zu be¬ 
seitigen, eine ausgesprochene sekundäre Anämie die allmählich 
eintretende Folge sein. Eine gewisse Insufficienz der Hgl.-Bildung 
ist jetfet schon vorhanden. Aus diesen Gründen wurde nicht 
selten eine blasse, zuweilen sogar gelbliche Gesichtsfarbe beschrieben 
und eine Blässe der Schleimhäute festgestellt. 

Temperaturerhöhungen wurden gelegentlich beobachtet. Ich 
sah an drei verschiedenen aufeinander-liegenden Tagen Erhöhungen 
derselben bis zu 37,7° ohne sonst auffindbare Ursache. Andere 
Beobachter (v.Kurlow,Schlüter, v. Korczynski, Arnstein), 
geben auch solche Steigerungen an, die meisten erwähnen jedoch 
keine. 

Der sonstige Abdominalbefund ergibt bei Strongyloidosis 
keine charakteristischen Symptome. Meist wurde eine mehr oder 
minder diffuse Druckempfindlichkeit des Abdomens angegeben; 
mitunter wurde sie links und unten als stärker beschrieben. 
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Leber und Milz sind meist normal, nur v. Korczynski und 
Schlüter gaben sie als vergrößert an. 

Liegen nnn diesen mehr oder minder konstant ansgeprägten 
klinischen Befunden auch eindeutige pathologisch - anatomische 
Veränderungen des Darmkanales oder anderer Organe zugrunde? 
Aufschluß darüber geben die verschiedenen bis jetzt bekannten 
Sektionsfälle. Die ersten von Normand,Bavay u. a. sind jedoch 
weniger gut zu verwerten, da sie eingehender mikroskopischer 
Untersuchungen ermangeln. Die von Askanazy, v. Kurlow 
und Gage mitgeteilten Autopsiebefunde dagegen weisen darauf 
hin, daß diese Entozoen keineswegs nur auf der Oberfläche der 
Dünndarmschleimhaut leben, sondern in innige Wechselbeziehungen 
zu dem Wirtsorganismus treten. Es sind echte Parasiten. In dem 
von Pappenheim-Braun klinisch und parasitologisch be¬ 
schriebenen Falle in Ostpreußen, den Askanazy seziert und 
mitgeteilt hat, lag neben der Anguilluliasis ein linksseitiger 
Bronchialkrebs mit Metastasen in der Leber und einer Nebenniere 
vor, sowie eine chronische interstitielle Nephritis mit Herzhyper¬ 
trophie und bronchopneumonische Herde in der rechten Lunge. 
Beide Autoren fanden die Parasiten (Muttertiere und Larven) 
im Duodenum und oberen Dünndarm; Askanazy sah sie außer¬ 
dem noch im Mageninhalt. Ich habe intra vitam versucht, in 
■dem mittels Magen-Duodenalsonde herausgebrachten Mageninhalt 
Anguillulaembryonen bzw. Larven nachzuweisen, doch vergebens. 
Vielleicht war ein Übertreten dieser in den Magen infolge des 
von der affizierten Duodenaldünndarmschleimhaut ausgehenden 
reflektorischen Pyloruskrampfes unmöglich, vielleicht dürfte auch 
•der physiologische Speisetransport die Rückwanderung derselben 
in den Magen erschweren bzw. verhindern, Faktoren, die ja an der 
Leiche fortfallen. 

Die Schleimhaut des ganzen Dünndarms war makroskopisch 
geschwollen, war blaß; im Duodenum und Jejunum fielen in As¬ 
kanazy’s Fall mehrere kleine bis linsengroße weiße Chylangiome 
auf. Nach v. Kurl o w’s Beschreibung erstreckte sich die Hyperämie, 
Schwellung und schiefrige Verfärbung der Schleimhaut auch noch 
auf das Cöcum und Colon. 

Auf den Durchschnitten ist das Darmgewebe weich, imbibiert 
und von kleinen Blutherden durchsetzt. Durch mikroskopische 
Untersuchungen stellten nun Askanazy wie v. Kurlow fest, daß 
die Parasiten samt Larven sowohl im Darmlumen wie nament¬ 
auch in der Schleimhaut selbst und zwar im Duodenum 
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und oberen Jejunum aufzufinden sind. v. K u r 1 o w fand sie in geringer 
Zahl auch noch in der Wand des unteren Ileums und Dickdarmes. 
Die Bedeutung der Untersuchungen Askanazy’s und v. Kur 1 ow’s 
beruhen nun darin, daß beide durch zahlreiche mikroskopisch» 
Schnitte nachgewiesen haben, daß die parasitierende Strongyloides- 
generation aggressiv gegen die Darmschleimhaut vorgeht. Die 
Tierchen liegen nicht nur in den Taschen der Zotten und in der 
Tiefe der Lieberkühn’schen Krypten, wie es von den früheren Be¬ 
obachtern (Golgi und Monti, zit. von Askanazy) angenommen 
wurde, sondern sehr häufig haben sie das Schleimhautepithel der 
Zotten durchbohrt, so daß sie im Stromagewebe liegen, von der 
Spitze der Zotten bis zum tiefsten Grunde der Schleimhaut, an 
die Muscularis mucosae heran, reichlich angetroffen wurden, ln 
der Regel gebietet die Muscularis mucosae ihrem Vordringen Halt 
(Askanazy), doch hat Leichtenstern gelegentlich einer ein¬ 
schlägigen Beobachtung die Entozoen auch in der Submukosa fest¬ 
gestellt. „Die Schleimhaut ist dann nicht selten von scharf rund 
gezeichneten Lücken, die ganz dem Umfange der mit Parasiten 
erfüllten Bohrgänge entsprechen, durchsetzt“, so daß man auch ein 
Weiterwandern der Entozoen annehmen muß. Mitunter hat es 
nach Askanazy den Anschein, als lägen kleine Gruppen junger 
Würmer in Lymphgefäßgängen, v. Kurlow betont ebenfalls die 
Erweiterung derselben besonders in den Zotten und die Blutüber¬ 
fülle der Blutgefäße, welche stellenweise zerrissen und von Blut¬ 
austritten umgeben sind. Auch er sah an den Stellen der Blut¬ 
austritte im Gewebe in oberflächlichen oder tieferen Schichten der 
Schleimhaut zahlreiche Gänge in Gestalt von Spalten oder runden 
Löchern. Der Zweck dieses Ein- und Durchbohrens der Parasiten 
in die Darmschleimhaut ist nach Askanazy ein doppelter: erstens 
um chylöse Nahrungsstoffe aus derselben aufzunehmen, wie die 
Chylusinfiltration der W ürmer beweist. Golgi, Monti und D a r - 
1 i n g bestätigten diese Befunde. Der zweite Grund des aggressiven 
Vorgehens der Parasiten gegen die Darmschleimhaut ist der, ihre 
Eier i m Gewebe der Schleimhaut zu deponieren, wie Serienschnitte 
Askanazy gezeigt haben. Diese Eier wandeln sich dann inner¬ 
halb der Schleimhaut zu Embryonen um, die — zuweilen zu 
mehreren die weiten Bohrgänge erfüllend — dann nach der Darm¬ 
höhle zu austreten und später mit dem Kote als Larven ausge¬ 
schieden werden. Als Folgeerscheinung dieser dadurch hervor¬ 
gerufenen teilweisen Zerstörung der Drüsenschicht findet sich ihr 
Ersatz durch Granulationsgewebe. So berichten auch Strong und 
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Darling, daß an den Sitzstellen der Würmer die Schleimhaut 
Atrophie des Epithels und Rundzelleninfiltration aufweist als Zeichen 
reaktiver Veränderungen derselben. Askanazy beschreibt ähn¬ 
liches: „das im ganzen zellreiche Stroma der Mukosa und Zotten 
ist an mehreren Stellen aufs dichteste mit kleinen lymphoiden 
Rundzellen infiltriert und an vereinzelten Punkten im Umfange 
junger Parasiten auch von multinukleären Leukocyten durchsetzt, 
die dann auch in spärlicher Anzahl ins Drüsengewebe überge¬ 
wandert sind.“ 

Ein weiterer Befund an der Dünndarmschleimhaut ist besonderer 
Beachtung wert: Dies ist „eine stark schleimige Degeneration des 
Drüsenepithels in den oberen Darmabschnitten“ (v. Kur low). 
Askanazy schreibt darüber, daß „an den Drüsen der Darm¬ 
schleimhaut, abgesehen von den direkten Läsionen durch die para¬ 
sitären Eindringlinge, eine reichliche Entwicklung der Becherzellen 
zu bemerken ist“. Durch diese Vermehrung und Hyperfunktion 
bzw. schleimige Degeneration der Schleimdrüsenzellen ist der 
-charakteristische große Schleimgehalt der Darmentleerungen dieser 
Kranken — wie oben ansgeführt — zu erklären. Er stammt nicht, 
wie bei den Ruhrstühlen aus den unteren Darmabschnitten, sondern 
in der Hauptsache aus dem Dünndarme. Die den Schleimmassen 
gelegentlich makro- wie mikroskopisch beigemengten Blutkörperchen 
dürfen wohl als Ausdruck der durch die Parasiten hervorgerufenen 
Darmwandläsionen anzusehen sein, welche beim Einbohren der. 
selben und bei Auswanderung größerer Embryonenmengen auf- 
treten werden. 

Die durch die Einwanderung der Entozoen in die Darmschleim¬ 
haut geschaffenen engen Beziehungen zu den Ly mph- und Blut¬ 
gefäßen, zu deren Erweiterungen es kommt, wurde schon oben 
«inmal gestreift. Daß diese aber auch von weiteren Folgen be¬ 
gleitet sein können, beleuchtet eine Notiz von Askanazy, nach 
welcher Teissier bei einem stark abgemagerten und anämischen 
Manne mit unregelmäßigen, abendlichen Temperaturerhöhungen, 
Milztumor und Schmerzen im linken Hypochondrium, geringem 
Masten und etwas Diarrhöe, im Blute 3 Tage und 3 Nächte lang 
kleine, lebhaft bewegliche Würmchen nachweisen konnte, welche 
mit Temperaturabfall aus ihm verschwanden. Sie glichen voll¬ 
ständig den im Stuhle nachgewiesenen Formen von Anguillula 
stercoralis. Daß aber nicht nur vom Darme aus Larven sich des 
Blutweges zur Weiterverbreitung in dem. Organismus bedienen 
können, geht aus den experimentellen Untersuchungen von Loos 
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hervor, welcher für Strongyloides intestinalis, wie für Ankylostoma 
duodenale nachwies, daß deren Embryonen durch die Haut in de» 
Körper eindringen und wahrscheinlich auf dem Blutwege oder de» 
Lymphwegen in die Lungen gelangen und von hier aus durch difr 
Bronchien in die Trachea einwandern und dann durch den Öso¬ 
phagus in den Magen hinein gelangen. Dieser gleiche Invasions¬ 
weg ist nun auch von van Dur me, Marzocchi für Strongyloides 
stercoralis experimentell bestätigt worden. 

Durch den von Askanazy und v. Kurlo w erbrachten Nach¬ 
weis der Strongyloidesembryonen in den Lymphgängen der Zotten- 
und Darmschleimhaut ist die Möglichkeit gegeben, daß diese durch 
Vermittlung des Ductus thoracicus ebenfalls {in den Blutkreislauf 
gelangen können. Durch diese Ansiedlung könnte damit die Ent¬ 
stehung der von Askanazy im Duodenum und oberen Dünndarm e- 
beschriebenen Chylangiome erklärt werden, indem diese entweder 
infolge von Verstopfung durch Parasiten oder Eimassen und Er¬ 
weiterung oder durch Berstung von Lymphgängen entstanden sei» 
dürften. Über die Entstehung dieser Chylangiome äußert sich 
Askanazy nicht, obschon diese Erklärungsmöglichkeit naheliegL 

Ob die in meinem Falle in den ersten Tagen beobachtete- 
Bronchitis, welche links etwas stärker ausgeprägt war als rechte 
und sehr bald verschwand, ohne daß ihr zunächst irgendwelche- 
Beachtung geschenkt wurde, mit einer Durchwanderung von 
Strongyloideslarven durch die Lungenkapillaren in die Bronchien 
und Trachea in Zusammenhang zu bringen ist, läßt sich nicht 
entscheiden. Es liegt dies nahe auf Grund von Gage’s Be¬ 
schreibung, der filariforme Larven im Auswurf eines Lungen¬ 
kranken nachweisen konnte. In späteren Fällen wäre hierauf 
mit besonders zu achten. In meinem Falle habe ich keinen 
vermehrten Auswurf festgestellt, habe allerdings auch kein be¬ 
sonderes Augenmerk in den ersten Tagen darauf gerichtet 
und auch keine mikroskopischen Untersuchungen desselben 
vorgenommen, da die Diagnose einer Strongyloidosis erst einige- 
Tage später, als die Erscheinungen des Luftröhrenkatarrhs ver¬ 
schwunden waren, gestellt wurde. Vielleicht darf im An¬ 
schluß hieran auch an die entfernte Möglichkeit eines Zu¬ 
sammenhanges zwischen Anguilluliasis und der Entwicklung des 
linksseitigen Bronchialcarcinomes in dem Falle Askanazy-Pap¬ 
penheim in Erwägung gezogen werden. Möglicherweise haben 
Strongyloideslarven auf ihren Wanderungen durch die Lungen und 
Bronchien zu Ejnthelreizungen in letzteren Anlaß und somit zur 
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Entstehung von Wucherungen maligner Art geführt, wie dies von 
anderen Parasiten in der Schleimhaut des Magens nicht selten 
beobachtet wird. Ob die gleichzeitig aufgefundenen bronchopneu- 
monischen Herde Anguillalarven ihre Entstehung verdankten, 
bzw. diese beherbergten, ist von Askanazy nicht untersucht 
worden. An diese Möglichkeit ist jedoch in Anbetracht des Nach¬ 
weises der Larven in chronisch entzündlichen pneumonischen 
Lungenpartien durch Gage nicht ganz von der Hand zu weisen. 

Aus den pathologisch-anatomischen Untersuchungen geht hervor, 
daß die Therapie der Anguilluliasis wohl ziemlichen Schwierig¬ 
keiten begegnen wird und in der Tat auch aufweist wie aus ver¬ 
schiedenen Veröffentlichungen und aus der Zahl der hiergegen an¬ 
gegebenen Medikamente zu entnehmen ist. Fast alle bisherigen 
Beobachter (Trappe, Schlüter, Springfeld, Seifert) be¬ 
richten fast übereinstimmend, daß es durch die üblichen Anthel- 
mintica (Extr. fil. mar. Calomel, Tub. yal., Hg., Santonin, Decoct. 
rad. Granat., Thymol, Glyzerin) nicht gelingt, die Würmchen endgültig 
zu vertreiben. Leichter als Strongyloides int. ist Ankylostoma duo¬ 
denale zu vernichten. Dies hat wohl mit Sicherheit seinen Grund 
darin, daß die Muttertiere nicht nur auf der Schleimhaut, sondern 
auch in derselben parasitieren und ihre Eier auch darin deponieren. 
Diese reifen — in die Mukosa eingebettet — heran und die daraus 
sich entwickelnden Embryonen wandern dann — die Schleimhaut 
durchbohrend — in das Darmlumen ein, wie früher schon ausein¬ 
andergesetzt wurde. Aus diesem Grunde findet man auch, trotz 
der Durchfälle, fast nie ein in den Furchungsstadien begriffenes 
Ei von Strongyloides intest. Die in der freien Darmhöhle abge¬ 
legten Ankylostomaeier hingegen erscheinen stets im Zustande der 
verschiedenen Furchungskugelbildung in den Fäces. Aus den 
oben dargestellten Einnistungsbedingungen stehe ich daher dem 
von mir mit insgesamt 15 g Thymol anscheinend erzielten thera¬ 
peutischen. Erfolge meines Falles zunächst noch recht skeptisch 
gegenüber. Die Hauptsache in der Therapie der Strongyloides- 
träger beruht auf einer dauernden zielbewußten Prophylaxe, 
nm orale und perkutane Autoinfektionen von dem Träger fern¬ 
zuhalten, worauf schon Leichtenstern, Trappe u. a. hin¬ 
gewiesen haben. Trotz der Schwierigkeit in der Beseitigung der 
Parasiten ist jedoch stets ein möglichst energischer Versuch zu 
machen, die Entozoen zu vertreiben. Vor allem aber ist der Patient 
dahin zu belehren, wie er durch persönliche Hygiene dazu bei¬ 
tragen kann, Neuinfektionen zu verhüten (peinlichste Reinhaltung 
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der Hände, insbesondere der Nägel, gründliche Waschung nach 
jeder Stuhlentleerung, äußerste Sauberhaltung des Afters nnd seiner 
Umgebung und seiner Kleidung; Sauberhaltung der Sitzgelegenheit 
in den Aborten). Durch die Absetzung des Stuhles in den Abort¬ 
anlagen, wo die Larven sich in den faulenden Fäkalmassen infolge 
Sauerstoffmangels nicht entwickeln können, dürfte die Allgemein¬ 
heit vor einer Weiter Verbreitung genügend geschützt sein. 

Hinsichtlich der Infektionsquelle glaube ich bei dem von mir 
beobachteten Manne mit ziemlicher Wahrscheinlichkeit die 4monatige 
Tätigkeit als Bergarbeiter in einer Kohlengrube in Bochum an¬ 
nehmen zu können. Denn nach den vorliegenden Veröffentlichungen 
aus dem rheinisch-westfälischen Kohlenrevieren (Leichtenstern, 
Bruns, Springfeld) wird dort unter den Bergarbeitern Anguillula 
int. als Darm parasit nicht ganz selten gefunden (unter 3000 unter¬ 
suchten Bergleuten 12mal von Springfeld), entweder allein oder 
mit Ankylostoma zusammen. Die Vergesellschaftung beider wird 
auch von anderen Autoren beschrieben, wie überhaupt beide Nema¬ 
toden als Tropenparasiten einander ziemlich nahe stehen, nur daß 
die Schädigung durch Ankylostoma duod. konstant sind und mehr 
in die Augen fallen und darum bekannter sind. Daß der von mir 
beobachtete Patient 1 x / 2 Jahre nach der während seiner Tätigkeit 
als Bergarbeiter erfolgten Infektion — wie angenommen — be¬ 
schwerdefrei geblieben ist, spricht durchaus nicht gegen dieselbe. 
Denn daß bei der Erstinfektion große Mengen von Infektionsstoff 
in den Organismus hineingelangen, ist nicht recht wahrscheinlich. 
Man muß daher mit einer gewissen Latenzzeit rechnen, während 
welcher die Parasiten Gelegenheit haben, sich an Zahl zu ver¬ 
mehren. Diese Vermehrung dürfte wohl — wie schon angedeutet — 
in der Hauptsache auf dem Wege der ständigen, unbewußten 
Autoinfektion erfolgen, sei es oral, sei es durch die Haut. Dieser 
Vorgang der Autoinfektion ist schon von Leichtenstern an¬ 
genommen und betont worden. Er meint, daß wohl vor allem die 
direkt metamorphosierte filariforme Larve der im Wirtsorganismus 
lebenden Strongyloidesgeneration, die sich im Stuhle in 10—12 
Stunden zur Reife entwickeln soll, hierfür in Betracht kommt. 
Nur muß man annehmen, daß diese Entwicklung zur reifen und 
mithin infektionsfähigen Larve an der Außenfläche des Wirtes bzw. 
in dessen verschmutzten Kleidern vor sich geht, wo den Larven 
reichlich Sauerstoff zur Verfügung steht. Von hier aus dürfte 
dann eine perkutane Autoinfektion erfolgen. Bei unsauberen Leuten 
kann es auf diese Weise allmählich zu einer starken Zunahme der 
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parasitierenden Muttertiere im Darmlumen kommen. „Daß aber 
die jungen Larven direkt und ohne ihren Wirt zu verlassen, wieder 
zur Eeife heran wachsen, ist biologisch äußerst unwahrscheinlich 
und bisher jedenfalls nicht erwiesen“ (Mense). Ungeklärt bleibt 
immerhin noch die Tatsache, daß eine große Anzahl Menschen die 
Strong.-Entozoen jahrelang ohne deutliche Beeinträchtigung ihres 
Befindens beherbergt, andere aber unter — man kann fast sagen — 
typischen Krankheitserscheinungen zu leiden hat, welche sogar 
einen tödlichen Ausgang herbeiführen können. Abgesehen von ge¬ 
wissen dispositionellen Eigentümlichkeiten, wie schon aus einer 
feststehenden Immunität der Negerrasse gegen Strong. int. hervor¬ 
geht, dürften wohl auch gewisse allgemein schwächende und den 
Körper schädigende Einflüsse für die Entwicklung der Krankheits¬ 
erscheinungen maßgebend sein. Denn es ist zu beachten, daß die 
tödlich verlaufenden Fälle von Strongyloidosis in ihrer Vorgeschichte 
entweder Potatorium (Askanazy, v. Kurlow, Teissier, Arn¬ 
stein) oder ein kümmerliches, aufreibendes Dasein (v. Kurlow, 
Teissier) aufwiesen. In der Mehrzahl der Erkrankungsfälle 
jedoch lassen sich keine deutlichen exogenen Körperschädigungen 
ausfindig machen. Ob konstitutionell verschiedene Sekretionsver¬ 
hältnisse des Magen- und Darmkanales das verschiedene Verhalten 
der Strong.-Entozoen — wie oben angedeutet — bedingen, läßt 
sich zur Zeit noch nicht sagen, erscheint mir aber möglich. 

Zusammenfassung: Bei einem vor 2 Jahren vorübergehend als 
Bergarbeiter im westfälischen Grubenbezirk beschäftigten jüngeren 
Eisenbahnarbeiter wurden Strongyloides intestinalis-Larven in den 
Stuhlgängen nachgewiesen, welche sich bei weiteren Kulturver¬ 
fahren in filariforme Larven von Strongyloides stercoralis um¬ 
wandelten. Eine geschlechtliche Zwischengeneration von Strong. 
sterc. konnte nicht aufgefunden werden. Das hierbei bestehende 
Krankheitsbild war durch recidivierende, diarrhoische, bluthaltige 
Stuhlentleerungen, welche durch ihren unangenehmen Geruch und 
durch den großen Schleimgehalt zwischen den gelben Fäkalmassen 
und zahlreiche Anguillulalarven auffielen, charakterisiert. Den¬ 
selben gingen gastrointestinale Störungen wie Schmerzen in der 
Magen- und Unterbauchgegend mit Erbrechen und geringer Obsti¬ 
pation voraus. Es bestand Eosinophilie des Blutes und der Stuhl¬ 
schleimmassen mit Ausscheidung massenhafter Charcot-Leyden’scher 
Kristalle. Mit Nachlassen der Durchfälle und Besserung der 
subjektiven Beschwerden ging auch die Zahl der ausgeschiedenen 
Parasitenlarven zurück. Durch Thymol war anscheinend ein 
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therapeutischer Erfolg erzielt worden. Strong. int. ist also nicht 
ein harmloser Darmparasit als der er vielfach noch angesehen wird. 
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Aus der medizinischen Universitätsklinik Lindenburg-Köln 
(Direktor: Prof. Dr. Moritz). 

Stiprarenin und weißes Blutbild. 

Von 

Prof. Dr. Fr. 0. Heß, 

(Mit 1 Kurve.) 

W. Frey u. Hagemann haben kürzlich 1 ) klinisches und 
«experimentelles Beweismaterial für die praktische Brauchbarkeit 
4er Frey ’ sehen Adrenalin probe beigebracht: eine negative Reaktion 
beweise eine starke Schädigung des Milzgewebes und damit auch 
4er Milzfunktion. Nach Milzexstirpation blieb beim Kaninchen die 
Lymphocytose auf eine intravenöse Adrenalingabe hin einwandfrei 
-aus. Beim Menschen seien die Verhältnisse allerdings noch nicht 
genügend geklärt; die Adrenalinreaktion dürfte aber um so eher 
negativ ausfallen, je früher nach der Milzexstirpation die Unter¬ 
suchung angestellt würde. 

Vor einigen Monaten häbe ich über mehrjährige Adrenalin¬ 
untersuchungen berichtet; 2 ) mit Rücksicht auf die obige Publikation 
von F. u. H. sollen hier einige Fragen, die für den Wert der Supra- 
reninreaktion Bedeutung haben, besprochen werden. 

Nach Frey ist die Reaktion positiv, wenn die absolute Zahl 
der Lymphocyten 20 Minuten nach der subkutanen Injektion von 
0,6 bis 1 mg Adrenalin um mehr als 2500 Zellen steigt, eine 
-Zunahme um weniger als 1500 Lymphocyten wird als negativ be¬ 
zeichnet. 

Ich hatte Gelegenheit bei zwei Patienten mit pernic. Anämie 
kurz vor und nach der Milzexstirpation die Adrenalinprobe an- 
xustellen. 

1) W. Frey u. Hage mann, Zeitschr. f. klin. Med., Bd. 92, S. 450. 

2) Fr. 0. Heß, Münchener med. Wochenschr. 1921 8. 1668. 
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1. Sch. R., 44 J., pern. Anämie. 

5. XII. 1919 Ges. Lenk. 4011 Pol. 2511 L. 1467 M. 35 

20 Min. p. 1 ccm Suprar. 

(1 : 1000) subkutan „ „ 6288 „ 3044 „ 3133 „ 111 

50 Min. p. Inj. „ „ 6911 „ 3555 „ 3334 „ 22 

L.-Zunabme 1867 

9. XII. 1919 Milzexstirpation (chir. Klinik Geh.-R. Tilmann) 

11. XII. 1919 Ges. Lenk. 12289 Pol. 10755 L. 1468 M. 66. 

20 Min. p. Supr. Inj. 

wie 5. XII. „ „ 13378 „ 9311 „ 3979 „ 88- 

60 Min. p. Supr. Inj. „ „ 12933 „ 9666 „ 3223 „ 4A 

L.-Zunahme 2511 


2. Pi. W., 61 J., pern. Anämie. 

19. II. 1921 Ges. Lenk. 4750 Pol. 2950 L. 1650 M. 150 

20 Min. p. 1 ccm Suprar. 

(1 : 1000) subkutan „ „ 8350 „ 4150 „ 3800 „ 350 

40 Min. p. Inj. „ „ 10050 „ 4250 „ 5250 w 500 

L.-Zunahme nach 2U': 2150 (Endoth. 

* 40‘: 3600 -f> 

25. II. 1921 Milzexstirpation (cbir. Klinik Geh.-R. Tilmann). 

28. II. 1921 Ges. Lenk. 4700 Pol. 3800 L. 750 M. 150 

20 Min. p. Supr. Inj. 

wie 19. II. „ „ 8450 „ 6100 „ 2150 „ 150 

40 Min. p. Supr. Inj. „ „ 5900 „ 4550 „ 1250 „ 100 

L.-Zunabme 1400 

Zur Ergänzung und als Bestätigung ähnlicher Beobachtungen 
(Kreuter, 1 ) Schenk, 2 3 ) Blumenfeld, 8 ) Hatiegan, 4 5 > 
Grimm 6 )) sei noch ein Fall von hämolytischem Ikterus erwähn^ 
bei dem die Suprareninreaktion 4 Jahre nach der Milz¬ 
exstirpation der Norm entsprach; die Zunahme der Monocyteik 
war dabei auffallend stark (225%). 

Diese 3 Fälle beweisen erneut, daß die Adrenalinlymphocytose- 
auch bei fehlender Milz vorhanden sein kann. Wenn schon in den» 
dritten Fall die Annahme berechtigt ist, daß hier das gesamte 
lymphatische Gewebe für die Milz vikariierend eingetreten ist, so 


1) Kreuter, Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 1914, 8. 411. 

2) Schenk, Med. Klinik 1920, S. 279. 

3) Blumenfeld, Berliner klin. Wochenschr. 1918, Nr. 39. 

4) Hatiegan, Wiener klin. Wochenschr. 1917, Nr. 49. 

5) Grimm, Jahrb. f. Kinderheilk. 89, S. 442. 
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darf dies bei den Untersuchungen 2 und 3 Tage nach der Operation 
ausgeschlossen werden. In Fall 2 ist die Vermehrung der Lympho- 
cyten geringer als vorher, im ersten Fall aber sogar stärker; das 
gleiche sah Grimm (1. c.) nach Exstirpation eines luetischen Milz- 
tumors. Diese Befunde berechtigen unbedingt zu dem Schluß, daß 
für den Ausfall der Probe alle lymphatischen Gewebe des 
Organismus eine Rolle spielen — natürlich auch die Milz, daß 
aber aus einer stärkeren oder schwächeren Reaktion nicht un¬ 
bedingt auf den Zustand eines Teils dieses Gewebes geschlossen 
werden kann. Einen gewissen Rückschluß auf die Milz wird man 
vielleicht dann ziehen können, wenn man neben der Lympho- 
cytenvermehrung gleichzeitig auf die Stärke der Milz Verkleinerung 
achtet; bei bestimmten anatomischen Veränderungen ist sie ge¬ 
ringer; darüber sind aber noch vergleichende klinisch-anatomische 
Untersuchungen notwendig. 

Zu dem Begriff positive oder negative Lymphocytenreaktion 
scheint mir die Frage berechtigt, ob es zweckmäßig ist, die gerade 
20 Min. p. inj. gefundene absolute L. Zunahme als Maß anzu¬ 
nehmen. Denn erstens wird die höchste Zahl auch in der Norm 
nicht immer zur gleichen Zeit erreicht, und zweitens gibt die ein¬ 
fache absolute Zunahme keine brauchbaren Vergleichswerte. Ich 
ging deshalb bei meinen Untersuchungen so vor, daß ich wie 
Ohme 1 ) die größte prozentuale Zunahme vom Ausgangswert be¬ 
rechnete und zwar während des ganzen Reaktionsablaufes (Blut¬ 
abnahme in der 1. Stunde alle 10 bis 20' später alle 30'); dabei 
hielt ich es für besonders wertvoll, nicht nur auf die Lympho- 
cyten sondern ebenso auf die Polymorphkernigen und Monocyten 2 3 ) 
zu achten. 

Das weiße Blutbild (Finger-Kapillarblut) erfährt beim Ge¬ 
sunden nach 0,6—1,0 Suprarenin 1:1000 subkutan etwa folgende 
Änderungen: 8 ) 

I, Schon wenige Minuten p. i. beginnt eine absolute Zunahme 
aller Zellformen; es kann ihr eine geringe Verminderung voran¬ 
gehen, . wie ich dies für die roten Blutkörperchen am Finger- 
Kapillarblut im Gegensatz zum arteriellen a. 0. 4 ) gezeigt habe. 

1) Öhme, dieses Arch. 122, S. 101. 

2) L. = Lymphocyten, P. = Polymorphkernige, M. = Monocyten. 

3) cf. dazu neuere Arbeiten, bes. von Höfer u. Herzfeld, Fol. h&em. 
XXVII, 8. 77; Kaegi, Fol. haem. XXV, S. 107; Wollenberg, Zeitschr. f. 
Hin. Med. 92, S. 249. 

4) Fr. 0. Heß, dieses Archiv 137, S. 200. 
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II. Im Anfaug sind die Lymphocyten ganz wesentlich an 
der Zellvermehrung beteiligt, so daß es zu einer relativen Vermin¬ 
derung der P. kommt Ihre Höchstzahl pflegen die L. in 20—40 
Minuten zu erreichen, um dann steil — meist unter den Ausgangs¬ 
wert abzufallen; nur sehr selten zeigen sie später noch deutliche 
Erhebungen. 

IIL Die Polymorphkernigen pflegen ihren Gipfel nach 
den L. zu erreichen — manchmal nach vorheriger Remission. 
Sie fallen dann gewöhnlich viel langsamer und oft unter wieder¬ 
holten Remissionen zum Ausgangswert ab, oder bleiben erst für 
ca. 1 Stunde auf erhöhten Werten stehen. 

IV. Die Monocyten, die bisher nur selten (Öhme, 1 ) 
Friedberg, 2 3 ) Breuer 8 )) erwähnt sind, pflegen ihre höchste 
Zahl zwischen den beiden Gipfeln der L. und P. zu erreichen, 
fallen dann steil ab, zeigen aber öfter auch später noch geringe 
Zunahme, die aber nicht mit den Schwankungen der P. Zahlen 
parallel geht. Gleichzeitig mit der Zunahme der M. sieht man 
gelegentlich größere Zellen, die an Endothelien erinnern, und dies 
besonders bei Erkrankungen, bei denen Endothelien auch sonst 
im Blut nachweisbar sind. 4 5 ) Mir scheint diese weder mit den L. 
noch P. parallel gehende Vermehrung der M. auch dafür zu sprechen, 
daß sie ein eigenes System darstellen. 

Wenn wir auch beim Normalen keine absolut starre Verlaufs¬ 
form des Leukocytenbildes auf Suprarenin annehmen können, so 
geht Kaegi 6 ) doch zu weit, wenn sie jede Gesetzmäßigkeit leugnet. 
Stimmen doch auch meine Befunde weitgehend mit der Mehrzahl 
eingehender Untersuchungen überein. 

Berechnen wir nun die größte prozentuale Zunahme 
der einzelnen Zellformen, so erhalten wir zwar auch hier keine 
völlig übereinstimmenden Werte; aber man kann immerhin sagen, 
daß sie sich bei allen 3 Zellarten meist zwischen 120 und 200% 
bewegen. 

Von diesen Befunden am Gesunden ausgehend schienen mir 
Untersuchungen am krapken Menschen berechtigt trotz der Über¬ 
zeugung, daß die Suprareninwirkung auf das weiße Blutbild keine 
einheitliche ist. Einmal erhoffte ich, damit Tatsachen beizubringen, 

1) Öhme, 1. c. 

2) Friedberg, Deutsche med. Wochenschr. 1920, 480. 

3) Breuer, Deutsche Zeitschr. f. Chir. 164. 

4) Fr. 0. Heß, dieses Archiv Bd. 188, 8. 330., 

5) Kaegi, 1. c. 
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die die Entstehung des Suprareninblutbildes klären könnten, und 
zum anderen war die Frage, ob es möglich sei, mit der Probe 
etwas über den jeweiligen Funktionszustand der hämatopoetischen 
Organe zu erfahren. 

Ich verzichte darauf, alle Protokolle und Tabellen anzuführen, 
begnüge mich im wesentlichen damit, die Ergebnisse kurz zusammen* 
zufassen; sind Zahlen angeführt, so bedeuten sie stets die prozen¬ 
tuale größte Zunahme ohne Rücksicht auf die Minute post injec- 
tionem. 


I. Blutkrankheiten. 

Bei 3 Fällen von pernic. Anämie (in verschiedenen Stadien) 
war die Reaktion normal und zeigte vor allem auch keine wesentlichen 
Differenzen zwischen den einzelnen Zellformen. Einmal fand sich 
wenige Tage vorm Tod eine sehr geringe M. Vermehrung (27%)- 

Die Gegenüberstellung von akuter myeloischerund 
lymphatischer Leukämie (3—14 Tage a. exitum) ergab 
deutliche Unterschiede; während bei der myel. Leukämie nur eine 
ganz geringe weit unter der Norm liegende Zunahme aller bes. 
der myeloischen Zellen festzustellen war, trat bei der lymph. Lenk, 
eine gewöhnliche oder sogar weit stärkere Zellvermehrung auf. 
Dies war besonders auffallend in einem rapid verlaufenden Fall, 
bei dem nach Suprarenin prozentual wesentlich mehr pathologische 
Zellformen zu sehen waren. 

Befunde bei Höfer und Herzfeld, 1 ) Öhme 2 ) und Frey 
undLury 8 ) scheinen hiermit in Einklang zu stehen; in einem 
Fall von ac. myel. Leukämie bei Frey war anscheinend die L.- 
Reaktion sehr stark im Gegensatz zu schwacher myeloischer. 

II. Infektionskrankheiten. 

Die bisher klarsten Bilder haben mir Untersuchungen beiin 
Typhus abdominalis in verschiedenen Stadien ergeben. Es 
läßt sich eine Skala der Reaktionsgröße nach den verschiedenen 
Stadien und der Schwere der Erkrankung aufstellen; das ungleiche 
Verhalten der einzelnen Systeme gegen Suprarenin tritt hier be¬ 
sonders deutlich zu Tage. 

Im Beginn der Erkrankung oder im Verlauf ganz leichter 


1)2)1. c. 

3) Frey u. Lury, Zeitschr. f. d. ges. experim. Med. Bd. II, S. 50. 
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Fälle pflegte die Eeaktion in jeder Beziehung wie beim Normalen 
zu verlaufen. Während der Continua zeigt sich dann — etwa, der 
Schwere des Falles entsprechend — eine mehr oder weniger stark 
herabgesetzte Wirkung auf das weiße Blutbild; es kann sogar jede 
Zellvermehrung fehlen. Ganz besonders auffallend ist die schon 
frühzeitig sich zeigende geringe Vermehrung der myeloischen 
Zellen (60 %, 20%, 10%), während die Lymphocyten und z. T. 
auch die Monocyten sich anfangs noch deutlich auf Suprarenin hin 
vermehren (100%, 80 %, 40%), aber schließlich kann auch hier 
die Reaktion gleich Null sein. 

Etwa um die Zeit der steilen Kurven bekommen wir dann 
völlig andere Bilder! Alle Systeme antworten jetzt auf das 
Suprarenin mit einer oft weit über die Norm hinausschießenden 
Zellvermehrung. In einzelnen Fällen waren besonders' hohe Werte 
für L. u. M. in anderen wieder — im Gegensatz zum Beginn der 
Erkrankung — besonders hohe Werte für die P. festzustellen 
(P. 250-350%, L. 200-450%, M. 150-500%). In einem mittel¬ 
schweren Fall traten während der steilen Kurven nach Suprarenin 
sehr reichlich Zellformen auf, die zwischen Monocyten und Endo- 
thelien standen. Es fiel überhaupt in der Rekonvalescenz eine 
oft stark hervortretende Monocytenreaktion auf, so daß man an 
eine besonders lebhafte Tätigkeit des endothelialen Apparates 
denken muß; ähnliche Beobachtungen wurden bisher noch bei 
Endocarditis lenta gemacht. 

Gegen Ende der Rekonvalescenz — aber oft erst 4—5 Wochen 
nach der Entfieberung — stellt sich dann langsam wieder die 
normale Reaktion ein. Die in der Literatur niedergelegten Be¬ 
funde nach Suprarenin bei Typhus lassen sich mangels Angabe 
des Stadiums nicht gut zu Vergleichen heranziehen. 

Bei schweren toxischen Formen der Influenza scheint es 
auch sehr rasch zu einer allgemein herabgesetzten Reaktion 
kommen zu können; bes. auffallend war ein mehrfach beobachtetes 
fast völliges Versagen des Monocytensystems zu Beginn der Er¬ 
krankung. Einmal trat die (an sich geringe) Lymphocytenver- 
mehrung erst nach dem Gipfel der P. auf, eine sonst noch nie 
gemachte Beobachtung. 

Bei anderen Infektionskrankheiten habe ich bisher noch keine 
derartig fortlaufenden Untersuchungen anstellen können, doch 
scheinen mir auch Einzelbeobachtungen einer kurzen Mitteilung 1 
wert. So ergaben mehrere Fälle von schwerer doppelseitiger 
Lungentuberkulose eine in allen 3 Systemen etwa gleich- 
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mäßige nur geringe Verminderung des Reaktionsablaufs. Bei einer 
schweren disseminierten Tuberkulose (Perikarditis, Peritonitis, 
Drüsentbc.) war eine auffallend geringe (30 °/ 0 ) myeloische bei 
relativ guter (100 %) lymphatischer und mononucleärer Zellzunahme. 
Hingegen zeigte eine ganz akut verlaufende Miliartbc. (8 Tage a. 
exitum) selten hohe Zahlen für P. (über 400 %), normal für L. und 
keine Zunahme der Monocyten. 

Besonderes Interesse verdient ein Fall von schwerer Staphylo- 
kokken-Sepsis bei einem 46jähr. Mann; der Beginn der Er¬ 
krankung ließ sich nicht genau feststellen, muß aber über 1 Jahr 
zurückgelegen haben. Im Vordergrund des klin. Bildes stand eine 
abnorm große Milz und eine selten starke Leukopenie (anfangs 
2100, später 655 Ges.-Leukocyten). Nach Suprarenin betrug die 
größte Zellzunahme: P. 25%, L. 210%, M. 0 ; dabei waren die L.- 
Zahlen 667 vor und 2127 nach Supraren., also nach Frey eine 
negative Reaktion (1460). Man muß aber bedenken, daß die an 
sich kleine absolute Zahl bei der so abnorm niedrigen L.-Zahl 
doch eine starke prozentuale Zunahme (210%) bedeutet. Die 
Sektion (Nr. 560 path. Institut Prof. Dietrich) ergab: chron. Sepsis 
mit eitriger Entzündung des Fußgelenkes; großartige sept. Milz¬ 
schwellung 31:21:12, gleichmäßig fleischartig fest; es sind keine 
Follikel zu erkennen; sept. embol. Aneurysma der Bauchaorta; 
Drüsen des Halses sind ebenso wie die übrigen Lymphdrüsen- 
gruppen vergrößert, derb, bräunlich-rot. 

Die prozentual beträchtliche L.-Vermehrung auf Suprarenin 
bei der schweren Milzveränderung ist vielleicht auf einen Reiz¬ 
zustand des übrigen lymphatischen Gewebes zurückzuführen. 

Hiermit stimmt wohl auch der mikroskopische Befund (Dr. Sieg¬ 
ln und) überein: in der Milz fehlen typische Follikel mit Keimzentren; 
lymphatisches Gewebe ist außerordentlich spärlich in Form kleiner Zell¬ 
mäntel um Gefäße herum zu finden. Der Bau der Lymphdrüsen ist 
verwaschen; lymphatisches Gewebe ist in den Bandteilen reichlich vor¬ 
handen, wenn auch die Form von Lymphfollikeln mit Keimzentren nicht 
zu erkennen ist. In den zentralen Teilen finden sich große einkernige 
Zellformen, die lymphoblaBtischen Plasmazellen entsprechen. Im Knochen¬ 
mark sind Lymphocyten und Plasmazellen nicht nachzuweisen. 

Eine im Vergleich zu L. und M. schwach ausfallende P.-Ver¬ 
mehrung sieht man bei chronischen Nephritiden mit urämischen 
Symptomen; weitere Untersuchungen ergeben hier vielleicht noch 
Parallelen zu den interessanten Untersuchungen von Beltz x ) über 
Blutplättchen bei Niereninsufficienz. 

1) Beltz, Deutsche med. Wochenschr. 1922, S. 211 und Münchener med. 
Wochenschr. 1922, S. 31. 
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Zum Schluß sei ein Fall von Myxödem 1 ) mit schwerer Anämie 
erwähnt (22% Hb (Autenrieth) 1900000 Erythr. 6200 Leukoc.). 
Auf Suprarenin (subkutan) fiel die Reaktion am 3. XII. 21 folgender¬ 
maßen aus 

P. 72%, L. 190%, M. 230%. 

Nachdem die Pat. täglich 2X0,1 Thyreoidin erhalten hatte, 
ergab eine erneute Suprareninprobe (intravenös), bei schon weit 
gebesserter Anämie am 17. XII. 21: P. 103 %, L. 238 %, M. 237 %. 

Bei beiden Untersuchungen war nur eine geringe, fast über¬ 
einstimmende Blutdrucksteigerung auf Supr. festzustellen (100 auf 
115 mm Hg R. R.); im Urin zeigte sich beide Male kein Zucker, 
jedoch ergab die Bestimmung des Blutzuckers (Dr. Gabbe) eine 
geringe Erhöhung von 0,095 % auf 0,122 % nach 45 Minuten. 

Zur Besprechung und Deutung meiner Befunde wäre eine 
kritische Würdigung der verschiedenen Ansichten über das Zustande¬ 
kommen der Zellvermehrung nach Suprarenin erwünscht, doch 
glaube ich, mich unter Hinweis auf die Literatur auf die neuesten 
Arbeiten beschränken zu dürfen. 

Im wesentlichen herrscht wohl nur noch darüber Meinungsver¬ 
schiedenheit, ob die Suprarenin-Leukocytose eine scheinbare oder 
echte sei, und ob man die Lymphocytose und polymorphkernige 
Leukocytose auf verschiedene Ursachen zurückzuführen hat. 

Nach Naegeli 2 3 ) u. Kaegi*) bes. handelt es sich um schein¬ 
bare Leukocytose; sie setzen die Adrenalinlymphocytose Frey’s 
der Leukocytose nach körperlichen Anstrengungen usw. gleich. 
Desgleichen lehnen Danul u. Popper 4 ) jede spezifische Wirkung 
auf die hämatopoetischen Organe ab; die Leukocytose werde — wie 
dies Schenk 5 6 ) schon früher vertreten hat — mechanisch durch 
die Blutdrucksteigerung bedingt. So einfach und klar scheinen 
die Verhältnisse aber noch nicht zu liegen! Es gelingt zwar, bei 
dem gleichen Patienten kurz hintereinander und beliebig oft zu¬ 
gleich mit einer Blutdrucksteigerung auch eine Leukocytose 
hervorzurufen, wie das Kurve I fl ) veranschaulicht; dabei ist zu- 


1) Wird von Frl. Fenn er als Dr.-Diss. bearbeitet. 

2) Naegeli, ßlutkraukheiten 1919. 

3) Kaegi, 1. c. 

4) Dannl u. Popper, Ann. de med. Bd. X. 

5) Schenk, Med. Klinik 1920, Nr. 11, 32. 

6) Die Kurve wurde so gewonnen, daß dem Patienten 0,8 ccm Suprarenin 
(1:1000) subkutan in den Unterarm eingespritzt wurde, nachdem oberhalb mit 
einer Blutdruckmanschette der Arm etwa in Höhe des systolischen Druckes ab- 
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Blntdruckmanschette um den 1. Oberarm gelegt (4 h 40 ) und bis zum systol. Druck 
aufgeblasen gehalten; 5 hü ® Injektion von 0,8 ccm Suprarenin (1:1000) in den 1. 
Unterarm subkutan. 5 i0 , 5*°, 5 30 wurde die Umschnürung für 15—60" geöffnet 
(durch Pfeile markiert) und dann sofort wieder auf den jeweiligen systol. Druck 
aufgeblasen. 5 4 ® Umschnürung ganz abgenommen. Druckmessung am r. Arm. 
Blutabnahme Ohrläppchen. Blutdruck-. Weiße Blutk. Ges.-Zahl - 

gleich mit dem Leukocytenanstieg eine prozentuale Lymphocyten- 
zunahme angedeutet. Würde nun die Leukocytenzunahlne 
lediglich durch den Blutdruckanstieg bedingt, so müßte man 
einen gewissen Parallelismus zwischen Größe der Druckdiffe* 
renz und Lenkocytenzunahme erwarten. Dies ist aber durchaus 
nicht der Fall, wie aus Untersuchungen an demselben Patienten 
am gleichen und an verschiedenen Tagen hervorgeht. Es zeigt sich, 
daß die prozentuale Zunahme der Leukocyten trotz großer Unter¬ 
schiede im Druckzuwachs gleich sein kann, ja daß sogar bei geringer 
Blutdrucksteigerung nach subkut. Injektion höhere Leukocyten- 
zahlen erreicht werden können. Zudem gibt es Fälle, bei denen 

geschnürt war; die Umschnürung wurde dann nach bestimmter Zeit durch Nach¬ 
lassen des Druckes geöffnet und dann sofort wieder auf den vorherigen Druck 
gebracht; auf diese Weise kann man das Suprarenin dem Organismus portions¬ 
weise zuführen, wie ich dies kürzlich') gezeigt habe. 

1) Pr. 0. Heß, d. Ges. f. inn. Med., Wiesbaden 1922. 


Digitizetf by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 




160 


Hkss 


trotz beträchtlicher Zunahme des Blutdrucks keine oder nur sehr 
geringe Leukocytenvermehrung statt hat (cf. z. B. Typhus) und 
umgekehrt solche mit hoher Leukocytose bei kaum gesteigertem 
Blutdruck. Wenn wir mit Fornet 1 ) die Höhe.der Blutdruck¬ 
steigerung nach intravenöser zur Dauer der geringen Druck¬ 
steigerung nach subk. Injektion in Beziehung setzen, so müßte 
doch die angenommene mechanische Wirkung infolge Verstärkung 
des Blutkreislaufes nach intravenöser Injektion in der Zeiteinheit 
wesentlich stärker sein als nach der subkutanen und demzufolge 
auch größere Änderungen hervorbringen. Zum Zustandekommen 
einer bestimmten Blutdrucksteigerung ist in der Zeiteinheit eine 
bestimmte zur Wirkung kommende Suprareninkonzentration er¬ 
forderlich, während die größte Leukocytenzunahme offenbar schon 
bei sehr niederer Konzentration deutlich sein kann, wenn diese 
nur genügend lange wirkt. 

Sanguinetti 2 ) macht lediglich lokale Zirkulationsstörungen 
für die Suprareninleukocytose verantwortlich und lehnt Veränderungen 
des Gesamtblutes ab. Seinen Angaben, daß sich nach Adrenalin¬ 
injektion im Milzvenenblut des Hundes eine progrediente Ver¬ 
minderung der Leuko- und Erythrocyten fände, während zur 
gleichen Zeit im Kapillarblut eine deutliche Leukocytose auftrat, 
stehen die Walterhöfer’s 8 ) entgegen, der beim Kaninchen eine 
gleichzeitige Leukocytose im Blut aus Hautkapillaren, Ohrgefäßen 
und Milzgefäßen fand. Daß die Adrenalinleukocytose wohl im Kapillar¬ 
blut nicht aber im Vorderarmvenenblut des Menschen auftritt — wie 
Sanguinetti angibt —, kann ich auf Grund von Untersuchungen 
am art., kap. und ven. Blut des Menschen nicht bestätigen. Zwei 
Protokolle mögen dies belegen: 

1. Me. 


vor Suprar. Finger-Kap. 4000 

Vena mediana 

3700 

6' nach 1 ccm Snpr. subkutan 

6' 30" Finger-Kap. 9250 

Vena „ 

7300 

2. Kn. 



vor Suprar. Finger-Kap. 7200 

20' nach 1 ccm Supr. subkutan 

Vena mediana 

7200 

Finger-Kap. 18050. 

Vena „ 

17200. 


Bei den vergleichenden Untersuchungen am arter., kap. und 
venösen Blut des Menschen 4 ) ließ die gleichzeitige Zunahme der 

1) Fornet, Arch. f. exp. Path. n. Pharm. Bd. 92. 

2) Sanguinetti, ref. Kongreßzentralbl. XVII, 513 (Original war mir nicht 
zugänglich). 

3) Walterhöfer, Dieses Arch. 135. 

4) Fr. 0. Heß, 1. c. 
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Erythrocyten in einer bestimmten Phase der Suprarehinwirkung 
auf eine Konzentrationsänderung des Gesamtblutes 1 ) schließen. 
Wenn diese für die Zunahme der roten Blutkörperchen mit veiv 
antwortlich zu machen ist, so kann sie für die oft hochgradige 
Zunahme der weißen Blutkörperchen im peripheren Blut nur eine 
ganz untergeordnete Bedeutung haben. 

Für eine echte Leukocytose -r- im Sinne eines Reizes auf die 
Blutbildungsstätten — treten neuerdings besonders Walterhöfer 2 3 ) 
Billigheimer 8 ) und Wollenberg 4 5 ) ein; auch Öhmef) hat 
sich schon in ähnlichem Sinne geäußert. Es bleibe dabei die Frage 
unberücksichtigt, ob wir es mit einem spezifischen (z. B. Walter¬ 
höf er) oder unspezifischen Reiz (z. ß. Friedberg) zu tun haben. 
Dazzi 6 ) schließt aus dem Ansteigen der roten Blutkörperchen 
mit granulofilamentärer Substanz nach Adrenalin ebenfalls auf eine 
direkte Einwirkung des Adrenalins auf das Knochenmark. Er 
-fuhrt die anfängliche Lymphocytose auf mechanische Auspressung 
aus der Milz zurück, die polymorphkernige Leukocytose auf direkte 
Wirkung auf das Knochenmark. 

Die ganze Frage „relative, scheinbare Leukocytose im peri¬ 
pheren Blut oder echte Leukocytose im Sinne einer myelogenen 
im Gesamtblut“ scheint mir nicht eher einer endgültigen Lösung 
zugeführt werden zu können, als wir über genaue vergleichende 
Untersuchungen am peripheren und inneren Organ- 
■und Gefäßblut beim Menschen verfügen. Mein diesbezügl¬ 
icher Appell an die Chirurgen wurde in der Diskussion zu meinem 
Vortrag besonders von Hering und Tilmanfi begrüßt. Wenn 
wir auch schon über entsprechende Untersuchungen am Tier ver¬ 
fügen, und besonders die interessanten Untersuchungen von Gr äff 7 ) 
an menschlichen Leichen wertvolle Einblicke gestatten, so können doch 
•erst Befunde am lebenden Menschen während Operationen—am besten 
in Lokalanästhesie ausgeführten — die so nötige Klarheit bringen. 8 ) 

1) Bauer u. Aschner (Zeitschr. f. d. ges. exper. Med. 26) nehmen an, 
«laß ich eine Konzentrationazunahme des Blotes nach Adrenalin ablebne; auf 
& 220 schrieb ich, daß die Befunde kurz vor der Blutdrucksenkung unter den 
-Aiisgangswert auf eine geringe Eindickung des Gesamtblutes hindeuten. 

2) Walterhöfer, 1. c. 

3) Billigheimer, dieses Arch. 136. 

4) Wollenberg, Zeitschr. f. klin. Med. 92. 

5) Öhme, 1. c. 

6) Dazzi, ref. Kongreß-Zentralbl. XVIII, 180. 

7) Gr äff, Berliner klin. Wochenschr. 1921, Nr. 4. 

8) Anm. bei der Korrektur: Während der Drucklegung ist eine Arbeit von 

Deutsches Archiv für kUn. Medizin. 141. Bd. 11 
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Die bisher Torliegenden Untersuchungen machen es wahr¬ 
scheinlich, daß wir mit Differenzen zwischen Peripherie nnd inneren 
Organen rechnen müssen. Schon im peripheren Blut können in 
der Norm geringe Differenzen der Leukocytenverteilnng bestehen,, 
für krankhafte Zustände habe ich neulich *) über sehr große Unter¬ 
schiede in der Leukocytenverteilnng berichtet, die auf Gefäßwand¬ 
veränderungen bezogen wurden. 

Vorderhand scheint es nicht richtig, die Suprareninleukocytose 
einheitlich erklären zu wollen. Es spricht manches dafür, daß hier 
eine fieihe von Koeffizienten wirksam sind; dies vermindert auch 
den Wert und die Brauchbarkeit der Probe. 

Wenn ich mich auch der Ansicht, daß der Tonus des vege¬ 
tativen Nervensystems ohne Bedeutung für das Zustandekommen 
der Leukocytose sei, im Ganzen anschließe, so glaube ich anderer¬ 
seits doch, daß eine subjektiv verschieden große „nervöse Beein- 
flußung“ in Rechnung zu setzen ist. Die veränderten Strömungs¬ 
verhältnisse, die verschiedene Reaktion sowie die Verkleinerung 
bestimmter Organe auf Suprarenin können wohl im Sinne einer 
relativen Leukocytose wirken. Dabei ist zu berücksichtigen, daß 
die gleichen Wirkungen neben vielleicht spezifischen Reizen auch 
die hämatopoetischen Organe treffen und zur Ausschwemmung von 
Zellen führen. Es wird nun ein funktionstüchtiges Organ mehr 
Zellen abgeben als ein geschädigtes, so daß letzten Endes der Ansfall 
der Suprareninprobe einen gewissen Rückschluß auf die jeweilige 
Funktionstüchtigkeit der betreffenden Organe gestatten wird. Der 
Einwand, daß wir dann stets unreife Zellen im Blut finden müßten, 
ist wohl nicht stichhaltig, denn es ist nicht anznnehmen, daß die 
Organe bei jedem Reiz sofort auf ihr noch unfertiges Material 
zurückgreifen müßten; wir sehen dies auch bei andersartigen 
Reizen nicht; zndem treten aber häufig Jugendformen auf, und es 
läßt sich bisweilen eine geringe Linksverschiebung nachweisen. 
Besonders bei pathologischen Zuständen ist es mir wiederholt ge¬ 
lungen, nach Suprarenin mehr unreife Formen im Blutbild zu er¬ 
halten, was auch vonHoefer und Herzfeld 2 ) beobachtet wurde. 

Daß für die Lymphocytose die gesamten lymphatischen Gewebe 


Ruef (Mitteilg. a. d. Grenzgeb. d. Med. u. Chir. Bd. 34) erschienen, in der über 
derartige Untersuchungen bei Operationen berichtet wird. Die Tabellen lassen 
grolle Unterschiede in der Ges.-Leukocytenzahl des Blutes aus dem Ohrläppchen 
und dem aus verschiedenen inneren Organen erkennen. 

1) Fr. 0. Heß, 1. c. 

2) Hoefer u. Herzfeld, Fol. haem. Ä. XXVII. 
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— natürlich auch die Milz — verantwortlich sind, dürfte durch 
meine diesbezüglichen Protokolle nun endgültig festgelegt sein. 
Wie diese, so deuten wohl auch die übrigen Befunde darauf hin, 
daß der Zustand der hämatopoetischen Organe für den Ausfall der 
Suprareninleukocytose eine Bolle spielen muß. 

Dafür spricht — ganz abgesehen von den Befunden Walter- 
höfer’s, Dazzi’s u. A. — die einheitliche Reaktionsänderung im 
Verlauf des Typhus. Wenn wir hier nur eine relative Leukocytose 
annehmen wollten, so wäre es unverständlich, warum gerade bei 
schweren Formen mit Leukopenie — bei denen doch nach Gr äff 
die inneren Organe besonders reich an Leuköcyten sein müßten — 
die Reaktion oft gleich Null ist; es wäre da das Gegenteil zu er¬ 
warten ! Auch würde eine relative Leukocytose schwer den charakte¬ 
ristischen Eurvenablauf und noch weniger die verschieden starke 
Zunahme der einzelnen Zellformen erklären können. 

Meine Auffassung fand in der Diskussion zu meinem Vortrag 
eine gewisse Bestätigung; so äußerte Siegmund 1 ), daß bei ein¬ 
zelnen der von mir untersuchten und zur Autopsie gekommenen 
Fälle, die anatomischen Befunde am hämatopoetischen Apparat 
den von mir erhobenen entsprächen. Im gleichen Sinne dürften 
die sehr interessanten Untersuchungen von E. F. Müller 3 ) aus 
dem Fränkel’schen Institut für meine Befunde bei Typhuskranken 
zu verwerten sein: im Anfang der Erkrankung Ansiedlung der 
Keime im Wirbelkanal und Herabsetzung der leukopoetischen 
Funktion, später durch Neubildung funktionstüchtigen Markes in 
den Röhrenknochen eine Steigerung der Leukocytenbildung. 

Wenn wir auch heute noch mit Frey und Hagemann sagen 
müssen, daß ein sicherer Entscheid über das Zustandekommen der 
Suprareninleukocytose noch nicht möglich ist, so glaube ich doch 
durch meine Befunde, die auch von anderer Seite angedeutete 
Auffassung stützen zu können, daß bei der Zellvermehrung nach 
Suprarenin auch der Zustand aller hämatopoetischen Organe eine 
wesentliche Rolle spielt. Ehe wir aber ein zuverlässiges Urteil 
etwa über die Funktion der betreffenden Organe abgeben können, 
müssen vergleichende klinisch - anatomische Untersuchungen erst 
eine breitere Grundlage schaffen. Die Reaktion wird weniger 
diagnostische Schlüsse gestatten, uns aber vielleicht interessante 
Einblicke erlauben in den jeweiligen Zustand der blutbereitenden 

1) Deutsche med. Wochenschr. 1921,1575. Dies zugleich als Berichtigung der 
im Referat nicht richtig wiedergegebenen Diskussionsbemerkung von Siegmund. 

2) E. F. Müller, Med. Klinik 1921, S. 1238. 

11 * 
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Organe während bestimmter Krankheiten. Dabei wird besonders 
zu achten sein auf Lähmungs- und Reizzustände. 

Zum Schluß sei noch kurz die Frage erörtert, wie die oft so 
verschiedenen Resultate einzelner Autoren bei gleichen Erkrankungen 
zu erklären sind. 

In der Annahme, daß vor und während des Versuches alles, 
was zur Änderung der peripheren Leukocytenzahlen führen könnte, 
vermieden wird, scheinen mir folgende Momente wichtig zu sein: 

L zeitliche Differenzen in der Blutabnahme, 

2. verschieden starkes Hervortreten der einzelnen die Reaktion 
bedingenden Koeffizienten, 

3. Fehlen einer genauen Angabe des Stadiums der Erkrankung 
(cf Typhus), 

4. Die Art der Injektion- 

Auf Grund sehr zahlreicher Studien mit Snprarenin bin ich 
schon lange zu ähnlichen Anschauungen gekommen, wie sie von 
Csepai 1 ) und Sanguinetti 2 ) geäußert wurden, daß nämlich die 
sog. Adrenalinunempfindlichkeit (Blutdruck) zum weitaus größten Teil 
auf verminderter respektive ungenügender Resorption in der Zeitein¬ 
heit nach subkutaner Injektion beruht. Allein dadurch läßt sich aber 
eine subjektiv verschieden starke Blutdruckwirkung nicht immer 
erklären (cf. z. B. Fall Myxödem). 

So schien es mir anfangs 1920 möglich, daß die schwache 
Reaktion bei den Typhuskranken Folge ungenügender Resorption 
sei Einzelne vergleichende intravenöse Injektionen führten aber 
zu denselben Resultaten wie nach subkutaner Injektion. An sich 
wäre es sicher wünschenswert, bei allen derartigen Untersuchungen 
sich nur der intravenösen Injektion zu bedienen, da hierbei die 
genaueste Dosierung (X mg pro Kilo ) möglich ist. 

Dies verbietet sich aber wegen der äußerst lästigen Neben¬ 
erscheinungen für den Patienten, die auch bei wesentlich kleineren 
als den bisher üblichen Mengen noch deutlich hervortreten. Zudem 
ist die sehr flüchtige Wirkung auf das weiße Blutbild bei intra¬ 
venöser Injektion ein Nachteil, da in den wenigen Minuten Diffe¬ 
renzen bei der Blutentnahme eine noch größere Rolle spielen als 
bei dem langsameren Ablauf nach subkutaner Injektion. 

Köln, März 1922. 

1) Csepai, Deutsche med. Wochenschr. 1921, 9163. 

2) Sanguinetti, Deutsche med. Wochenschr. 1921, 1503. 
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Aus der inn. Abteilung des Stadtkrankenhauses Dresden-Johannstadt 
(dirig. Arzt: Prof. Dr. Rostoski). 

Über Endocarditis lenta. 

Von 

Dr. Lampe, 

Oberarzt. 

Von verschiedenen Autoren (Jungmann, Geßler, Mora¬ 
witz, Curschmann u. a.) ist in letzter Zeit auf eine Zunahme 
der Endocarditis lenta hingewiesen worden. Aus unserem Kranken¬ 
hanse, wo seit langem der Endocarditis lenta eine besondere Auf¬ 
merksamkeit zugewendet wurde, berichtete 1917 Kästner über 
16 Fälle, die in den vorhergehenden 4 Jahren zur Beobachtung ge¬ 
langten. Seitdem haben wir weitere 19 Fälle gesehen. Da das 
Krankenmaterial ungefähr das gleiche geblieben ist, können wir also 
eine auffällige Zunahme dieser Krankheit nicht feststellen. Dagegen 
können wir ebenfalls wie die oben genannten Autoren bestätigen, daß 
das Krankheitsbild jetzt, besonders in den allerletzten Jahren, recht 
häufig und in wichtigen Punkten sowohl von der von Schottmüller 
1910 klassisch beschriebenen Endocarditis lenta als auch von 
. unseren eigenen früher beobachteten Fällen ab weicht. Für Diagnose 
und Prognose der Endocarditis lenta ist dieser Umstand von 
Wichtigkeit. 

Natürlich waren auch in den meisten unserer Fälle die von 
Schottmüller in vorzüglicher Weise beschriebenen charakte¬ 
ristischen Merkmale vorhanden. Ich gehe nur kurz auf sie ein, 
da sie nicht viel Neues bieten. Unter den 19 Fällen waren 
12 Männer und 7 Frauen. Gestorben sind 14, gebessert entlassen 2, 
scheinbar geheilt 1,2 befinden sich noch in Behandlung. Das 
Lebensalter bewegte sich zwischen 17 und 49 Jahren. 

Die Symptome, welche besonders den Verdacht auf eine Endo¬ 
carditis lenta lenkten, waren auch hier zuerst ein Herzklappen- 
lehler, Anämie, Milztumor, nicht weichendes Fieber. Meist erst 
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im weiteren Verlaufe der Krankheit klärten Auftreten von Blut 
im Urin, Embolien in die verschiedensten Organe die Diagnose. 
Von den Herzklappen war besonders die Aortenklappe beteiligt, 
seltener die Mitralklappe; mehrmals fand sich eine Kombination 
beider Klappenfehler. Auffällig war, wie häufig trotz der schweren 
Herzerkrankung, der Dyspnoe und Cyanose, des beschleunigten 
Pulses, schwerere Stauungserscheinungen, wie Ödeme und Leber¬ 
schwellung fast bis zum Ende fehlten. In einigen Fällen waren 
allerdings diese Erscheinungen schon frühzeitig ausgesprochen. 
Trommelschlägelfinger, wie sie Jungmann als besonders charakte¬ 
ristisch angibt, sahen wir ebenfalls mehrmals. Alle Herzmittel 
waren ohne sicheren Einfluß auf die Insufficienzerscheinungen. 
Die Anämie war je nach dem Stadium der Erkrankung mehr oder 
weniger ausgesprochen, der Hämoglobingehalt um die Hälfte und 
mehr herabgesestzt, entsprechend die Erythrocytenzahl vermindert, 
die Leukocyten dagegen meist wenig von normalen Werten ab¬ 
weichend. Der Färbeindex war stets kleiner als 1; die Kranken 
hatten auch nie den leicht gelblichen Farbton, wie man ihn z. B. 
bei perniziöser Anämie findet, sondern sahen blaß, dabei oft gleich¬ 
zeitig leicht cyanotisch aus. Ein Milztumor war in allen unseren 
Fällen vorhanden, bisweilen groß und hart, seltener nur perku¬ 
torisch nachzuweisen; mehrmals ging einer auftretenden Ver¬ 
größerung ein Schmerzanfall in der Milzgegend voran als Zeichen 
einer Embolie. Die Leber war selten, dann nur als Zeichen einer 
Stauung vergrößert. Das Fieber nahm gewöhnlich den charakte¬ 
ristischen Verlauf, d. h. es war von remittierendem Typus mit 
relativ geringen abendlichen Temperatursteigerungen, die nur 
gegen Ende der Krankheit durch Komplikationen sich oft steigerten. 
Häufig kamen auch temperaturfreie Intervalle vor. Über ab¬ 
weichenden Temperaturverlauf wird später berichtet werden. 
Embolien waren im Verlaufe der Krankheit regelmäßig und häufig, 
sie erfolgten in die Milz, in die Lungen, wo sie Infarkte mit 
Pneumonien und trockenen und serösen Pleuritiden hervorriefen- 
Ein Patient wurde uns mit Pneumonie zugewiesen, er war wochen¬ 
lang deswegen in Behandlung gewesen, es fand sich eine typische 
Endocarditis lenta, welche zu einer Lungenembolie geführt hatte. 
Hirnembolien waren mehrmals die unmittelbare Todesursache. In 
einem Falle war der vorher angeblich gesunde Patient an einer 
plötzlichen Lähmung erkrankt. Aneurysmen, wie sie durch 
septische Embolien der Vasa vasorum entstehen mit nachfolgender 
Erweichung der Arterienwand, haben wir in unseren Fällen nicht 
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gesehen, dagegen mehrmals petechiale Hantblntnngen als Folgen 
«iner Gefäßwandschädigung. 

Nicht so häufig wie früher fanden wir die für Endocarditis 
lenta besonders charakteristische Nierenentzündung. Ihr Vor¬ 
handensein trug sehr dazu bei, die Diagnose zu sichern. Sie fand 
sich allerdings gewöhnlich erst im vorgeschritteneren Stadium der 
Erkrankung und machte sich zuerst bemerkbar durch Auftreten 
von Erythrocyten im Urin. Für die Diagnose der Endocarditis 
lenta ist es daher wichtig, das Urinsediment dauernd, auch bei 
fehlendem Eiweiß zu untersuchen. Es handelte sich um eine 
hämorrhagische Nephritis, hervorgerufen meist durch multiple 
Kokkenembolien in die Glomerusschlingen oder häufiger noch 
durch Niereninfarkte. Ausgesprochene Insufficienzerschei- 
nungen von seiten der Nieren fehlten stets. Echte Glomerulo¬ 
nephritiden, wie sie Morawitz und Curschmann beobachtet 
haben, fanden wir nicht. 

Der Verlauf der Krankheit war ein protrahierter, er erstreckte 
sich mit einigen Ausnahmen über Monate hinaus. 

Eine ganze Anzahl unserer Fälle zeigte aber nicht diesen 
eben geschilderten charakteristischen Verlauf, sondern wich oft in 
erheblichen Punkten davon ab. Wie Morawitz, Geßler, 
Curschmann u. a. fanden auch wir im Gegensatz zu Schott¬ 
müller Gelenkrheumatismus in der Anamnese relativ selten, nur 
6 mal. In anderen Fällen war es nicht immer sicherzustellen, ob 
die geschilderten Vorkrankheiten wie Angina, Scharlach, Diphtherie, 
Aborte usw. bereits vor der Erkrankung an Endocarditis lenta 
«inen Herzfehler hervorgerufen hatten, in noch anderen Fällen wies 
kein Anhaltspunkt auf einen vorher ausgebildeten Herzklappen¬ 
fehler hin. Der Krieg und seine Folgen sind verschiedentlich ver¬ 
antwortlich gemacht worden für die Zunahme der Endocar¬ 
ditis lenta (s. Becher) mehrere unserer Patienten führten ihre 
Krankheit darauf zurück. Wir kommen später darauf zu sprechen. 
In 2 Fällen begann die Erkrankung unter dem Bilde einer akuten 
Polyarthritis, die Symptome der Endocarditis lenta traten deutlich 
erst nach Abklingen der akuten Erscheinungen auf. 

Auffallend war das Fehlen der Anämie bei 3 Patienten, trotz 
des vorgeschrittenen Verlaufes betrug der Hämoglobingehalt in 
2 Fällen 75%, in einem Falle sogar 95% (Sahli). Die Erythro¬ 
zyten waren ebenfalls nicht vermindert. Bei einem dieser Kranken 
wurde die Diagnose erst durch den Sektionsbefund gesichert. 
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Wie schon oben bemerkt, fiel auch das häufige Fehlen von 
Hämaturie während der ganzen Krankheit auf. 

Ein Abweichen vom charakteristischen Fiebertypus der Endocar- 
ditis lenta ist häufig erwähnt worden; auch Kästner beschreibt 
unter unserem früheren Material einen Fall, der wie ein akuter 
Gelenkrheumatismus einsetzte und unter schweren septischen Er-r 
scheinungen, hohen Temperaturen, Schüttelfrösten sehr schnell zum 
Exitus führte. Aus dem Blute ließen sich Viridansstreptokokken 
züchten, die Sektion ergab eindeutigen Befund für Endocarditis- 
lenta. Bedeutsam ist, daß wir jetzt einen abnormen Fieberverlauf 
5 mal beobachten konnten, also bedeutend häufiger als früher. In> 
3 Fällen verlief die Krankheit in wenig Wochen, die Temperaturen! 
waren hoch, Schüttelfröste fehlten. In einem dieser Fälle wurden, 
hämol. Streptokokken gefunden, in den beiden anderen Fällen blieb- 
der Blutbefund negativ. Für Endocarditis lenta sprachen Anämie^ 
Milztumor, hämorrh. Nephritis; vor allem der typische Sektions¬ 
befund. Der 4. und 5. Fall waren 2 1 j 3 resp. 5 Monate in Behand¬ 
lung. Hier waren die Temperaturen zu Beginn sehr hoch, sanken 
zeitweise bis zur Norm, wo sie tagelang blieben und stiegen dann,, 
bisweilen unter eratischen Schüttelfrösten auf' Tage und Wochen 
wieder hoch an. Der eine Fall kam zum Exitus, der andere ist 
anscheinend geheilt. 

Neben diesem abnormen Temperaturverlauf war die auffäligste- 
Abweichung gegenüber der Endocarditis lenta von früher der 
außerordentlich häufige negative Blutbefund und 
die öftere Züchtung von hämolytischen Streptokokken 
aus dem Blute. In unseren früheren von Kästner be¬ 
schriebenen Fällen fanden wir jedesmal die typischen 
Viridansstreptokokken im Blute, bisweilen allerdings erst 
nach mehreren Untersuchungen. Jetzt zeigt sich unter 19 Fällen 
nur 6 mal der Befund von Streptococcus viridans, und es scheint,, 
daß in letzter Zeit diese Fälle gegenüber denjenigen mit negativem 
Blutbefunde noch weiter zurücktreten. Ich möchte betonen, daß 
wir unter den günstigen Bedingungen arbeiten konnten und daß. 
wir die Untersuchungen recht häufig Vornahmen. Wie schon früher,, 
legten wir die Blutkulturen möglichst bei ansteigenden Tempera¬ 
turen an; wir verwandten Traubenzuckeragar und verarbeiteten 
ihn zu Traubenzuckeragarblutplatten, von denen wir stets eine¬ 
größere Anzahl anlegten; benutzten aber auch stets, um die Bakteri- 
cidie des Blutes möglichst auszuschalten, größere Mengen flüssigen 
Nährbodens (1 ccm Blut in 50 ccm alkal. Bouillon); ferner verwandten 
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wir in letzter Zeit daneben die von Schottmiiller 1921 ange¬ 
gebene Peptonbouillon. Auch in Leichenblut und Organen fanden 
wir die Erreger nicht. Nur die Klappenvegetationen sind leider 
zu selten untersucht worden, um einen Schluß daraus ziehen zu 
können. 

Eis war naheliegend, minderwertige Nährböden für diese nega¬ 
tiven Resultate verantwortlich zu machen. Daß dies nicht der Fall 
ist, zeigt der häufige positive Ausfall bei anderen septischen Er¬ 
krankungen; aber auch bei Endocarditis lenta fanden wir ja den 
Strept. viridans in verschiedenen Fällen bei jeder Unter¬ 
suchung. 

Nun ist schon von Schottmüller betont worden, daß es bis¬ 
weilen nicht gelingt, die Erreger zu züchten; aber unsere negativen 
Befunde sind zu häufig, um nicht aufzufallen. Sie sind in letzter 
Zeit auch von anderen Autoren als besonders bedeutsam bezeichnet 
worden. Morawitz fand in 10 Fällen 7mal das Blut steril und 
betont, daß ein negativer Ausfall der Blutzüchtung nie gegen die 
Diagnose Endocarditis lenta angeführt werden kann. Dasselbe be¬ 
stätigen Jungmann, Geßler, Curschmann u. a. 

Wir haben es uns selbstverständlich überlegt, ob wir die Fälle,, 
bei denen Viridansstreptokokken nicht gefunden wurden, der Endo¬ 
carditis lenta zurechnen dürfen. Der ganze Verlauf aber, auch 
der Sektionsbefund war ein derartiger, daß sie sich nur unter das 
Bild der Endocarditis chronica resp. lenta rubrizieren ließen. 

Auf das benignere Verhalten des Strept. viridans gegenüber 
dem Strept. vulgaris seu haemolyticus führt Schottmüller den 
protrahierten Verlauf der Endocarditis lenta zurück. Über Aus¬ 
nahmen hiervon ist häufiger berichtet worden; nämlich über Fälle,, 
die ziemlich stürmisch in kurzer Zeit unter hohen Temperaturen 
und Schüttelfrösten verliefen mit Viridansstreptokokken im Blute. 
Anscheinend im Gegensätze dazu stehen nun Fälle, die wie eine 
Endocarditis lenta verliefen, d. h. auch einen protrahierten Verlauf 
nahmen, bei denen aber hämolytische Streptokokken aus dem Blute 
gezüchtet wurden. Über solche Befunde ist neuerdings auch von 
Curschmann berichtet worden, welcher unter 12 Fällen von Endo¬ 
carditis lenta 5 mal den Strept. haemol. feststellen konnte. Auch 
wir haben mehrere solcher Fälle zu verzeichnen. Interessant ist 
vor allem ein in jüngster Zeit von uns beobachteter Fall von Endo¬ 
carditis lenta, welcher zurzeit noch in Behandlung ist. Er be¬ 
gann wie eine schwere Sepsis mit polyarthr. Erscheinungen, hohen 
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Temperaturen und den Zeichen einer Endo- und Pericarditis. 
Im Blute landen sich hämol Streptokokken. Dieser Befund wurde 
nach Wochen noch einmal erhoben. Die Krankheit besserte sich 
dann, die Temperaturen wurden niedriger; Herzfehler, Anämie, 
Milztumor bestanden weiter. Bei einer nochmaligen Blutaussaat 
fanden sich jetzt Streptokokken mit den Eigenschaften des Strept. 
viridans. 

Aufschlüsse über diese Befunde geben die von Kuczinsky 
und Wolff aus der Lubarsch’schen Abteilung gemachten Strepto- 
-kokkenstudien zur Analyse chron. septischer Zustände. Aus Ver¬ 
suchen an Mäusen ergab sich ihnen, daß hei intraperitonealer Imp¬ 
fung kleiner Mengen hämol. Keime sich binnen 2—8 Stunden aus 
der Lunge neben unveränderten Kolonien des Ausgangstypus 
typische Kolonien des Strept. viridans züchten ließen. Sie leiten 
den Schluß ab: „daß der Viridans gewissermaßen als Standorts¬ 
varietät im Organismus entstünde“, der mit den gewöhnlichen 
pathogenen Streptokokken infiziert ist, bei einem bestimmten Ver¬ 
hältnis der Resistenzkräfte zur Virulenz der Keime, d. h. daß die 
Sepsis lenta speziell als die Sepsis hochresistenter Individuen auf¬ 
zufassen ist. Durch Untersuchungen mit sog. Vollblutkulturen, 
■einem lebendigen Nährboden, der die Immunität getreu zur Ab¬ 
bildung bringt, stellen sie tatsächiich fest, daß im Blute eine 
Baktericidie statthatt. Diese Abwehr richtet sich bei Sepsis lenta 
Kranken in erster Linie gegen hämol. Streptokokken; die daher 
auch im Leben und an der Leiche höchst selten oder nie zur Zucht 
gelangen. Im Gegensatz dazu sollen Viridanskokken zwar gleich¬ 
falls beträchtlich gehemmt werden, aber nicht so weitgehend ab¬ 
getötet werden, wie eigentlich zu vermuten. 

Wenn wir unter diesen Gesichtspunkten die oben erwähnten 
Fälle betrachten, so muß man wohl annehmen, daß die hämo¬ 
lytischen Keime durch die Abwehr des Körpers an ihrer Virulenz 
eingebüßt haben und daß es dadurch statt des zu erwartenden 
akuten Verlaufes zu der protrahierten Erkrankung, der Endocarditis 
lenta, gekommen ist. Daß nun andererseits Fälle mit Viridans- 
streptokokken im Blute, wie oben erwähnt, auch akut verlaufen 
können, weist darauf hin, daß entweder die Zahl der Keime eine 
so große gewesen ist, daß die Abwehr des Körpers von vornherein 
nicht genügend hat in Aktion treten können, oder aber die Ab¬ 
schwächung der Keime ist doch nicht eine genügende gewesen. 
Kuczinsky und Wolff haben nämlich in ihren Versuchen auch 
Zwischenstufen zwischen hämol. Strept. und Strept. viridans fest- 
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stellen können^ sog. Pseudoviridansformen. Vielleicht sind in 
den betr. Fällen anch hämol. Keime vorhanden gewesen, die der 
Untersuchung entgangen sind. 

Von Bedeutung für diese Fragen ist auch die Infektions* 
quelle. Schottmüller nimmt an, daß die Erreger von irgendeiner 
Eingangspforte, z. B. den Tonsillen, den weiblichen Genitalien usw. 
in das Blut gelangen und sich auf den Herzklappen ansiedeln, 
die meist durch eine Polyarthritis, ev. auch durch eine andere 
Erkrankung bereits vorher erkrankt gewesen sind und infolge¬ 
dessen durch ihre Auflagerungen gute Haftstellen bieten. Die von 
den Wucherungen der Klappen durch den Blutstrom fortgerissenen 
Keime erzeugen dann das Fieber und die anderen klinischen Er¬ 
scheinungen der Endocarditis lenta. 

Bei weitem nicht so oft wie Schottmfiller stellen, wie 
schon erwähnt, die in letzter Zeit über Endocarditis lenta er¬ 
schienenen Arbeiten eine Polyarthr. rh. in der Anamnese fest. 
•Jungmann weist vor allem auf die große Zahl von Kriegsteil¬ 
nehmern bei seinen Endocarditis lenta*Kranken hin. Er nimmt 
-an, daß mehr oder weniger langwierige Infektionen nach Ver¬ 
wundungen oder andere eitrig-infektiöse Erkrankungen die primäre 
Veränderung am Endocard geschaffen haben, die er als durch eine 
Streptokokkeninfektion bedingt auffaßt. Die Lenta-Sepsis selbst 
ist die Recidiverkrankung, die ihren Ausgangspunkt von einem in 
■den meisten Fällen nachweisbaren Herd — die alte Verwundung, 
-eine Angina, eine geringe Verletzung u. a. — nimmt. 

Auch von vielen unserer Kranken ist der Krieg für ihr Leiden 
'verantwortlich gemacht worden. In der Vorgeschichte wurden 
Krankheiten wie Furunkulose, Ruhr, Typhus, Appendicitis, die zu 
■einem langen Krankenlager geführt hatten, angegeben. Möglicher¬ 
weise haben diese Erkrankungen oder ihre Komplikationen eine 
Streptokokkeninfektion des Endocards im Sinne Jungmann’s 
verursacht Im Gegensatz zu Jungmann war bei unseren Fällen 
der Ausgangspunkt für die neue Infektion des Endocards häufig 
unklar. Aber wir glauben, was auch Jung mann für gelegentlich 
möglich hält, daß das Endocard selbst gar nicht so selten die Quelle 
der Recidiverkrankung gewesen ist und daß ein anderer Herd dabei 
gar nicht mehr in Frage kommt Nach den Untersuchungen von 
K. und W. muß man annehmen, daß auch gerade an den Herzklappen 
eine Beeinflussung der Keime im Sinne einer Herabsetzung der 
Virulenz stattfindet; sie haben dafür besonders das Endothel ver¬ 
antwortlich gemacht, das dabei zugrunde geht oder zur Proli- 
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feration angeregt wird. Je nach diesen lokalen Vorgängen werden 
nun mehr oder weniger zahlreiche, mehr oder weniger lebensfähige 
Keime vorhanden sein, die bald, durch Thromben usw. geschützt,, 
in der Tiefe sitzen, bald aber auch an die Oberfläche und von da. 
in die Blutbahn gelangen können und auf diese Weise dießecidiv- 
erkranknng hervorrufen. Diese Fälle werden, da der Körper 
durch die Erstinfektion mehr oder weniger resistent geworden ist,, 
ganz besonders dazu neigen, protrahiert zu verlaufen, 

Die Häufigkeit eines Herzklappenfehlers nach Polyarthr. rh- 
in der Anamnese der Endocarditis lenta legt aber auch den Ge¬ 
danken nahe, in vielen Fällen die Sepsis lenta als eine Recidiv- 
erkrankung der erstmaligen polyarthritischen Endocarditis äuf- 
zufassen und diese selbst dann als eine Streptokokkeninfektion 
anzusehen. Die Arbeiten Königer’s u. a. widersprechen zwar 
dieser Anschauung; Lenhartz, Schottmüller u. a. fanden 
bei jenen Fällen, die sich später als anatomisch abakterielle- 
Endocarditiden heräusstellten, auch intra yitam nie Bakterien im 
strömenden Blute. Aber die Anschauungen hierüber sind keines¬ 
wegs einheitliche. 

Reye konnte in 23 Fällen verruköser Endocarditis bei Indi¬ 
viduen, die an ganz verschiedenen Krankheiten mitunter in hohem 
Alter verstorben waren, regelmäßig einen dem. Strept. viridäns^ 
identischen Streptokokkus züchten. Er folgert daraus, daß jede 
rheumat Endocarditis bakterieller Natur ist, und daß das Symptom-: 
bild der Endocarditis lenta nur die schwerste und relativ seltene 
Wirkung des Strept. viridans darstellt. K. u. W. konnten diese- 
Befunde in einigen Fällen bestätigen. 

Interessant sind auch die Untersuchungen von K. und W., vom 
Brown u. a., daß die Streptokokken schon an der Eintrittspforte 
— bei der Polyarthr. rh. würden besonders die Tonsillen in 
Betracht kommen — eine weitgehende Umwandlung erfahren 
können. Hier kann ein schneller Umschlag von hämolytischer Be¬ 
siedlung zu rein viridansartiger erfolgen. 

Diese in ihrer Virulenz herabgesetzten Keime - können nun 
wohl neben Erregern, die vielleicht für die Polyarthr. rh. be¬ 
deutsam sind, ins Blut und auf die Herzklappen gelangen und 
dort eine Endocarditis erzeugen. Oft mögen die Keime am 
Herzklappenapparat durch zelluläre Abwehr vernichtet werden; 
das würde dann den negativen bakteriol. Sektionsbefund bei 
polyarthritischer Endocarditis erklären. Aber diese Strepto¬ 
kokken können auch, wie gesagt, geschützt durch Thromben 
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und andere sekundäre Auflagerangen liegen bleiben und durch 
irgendwelche Ursachen — vielleicht sind auch hier die mannig¬ 
fachen Einwirkungen des Krieges auf den Körper in Betracht zu 
ziehen — wieder zur Wirkling gelangen und lange Zeit nach der 
Erstinfektion das Bild der Endocarditis lenta erzeugen. 

Die Wechselbeziehungen zwischen Mikro- und Makroorganismus 
sind, wie aus diesen Ausführungen hervorgeht, gerade bei Endocar¬ 
ditis lenta äußerst mannigfaltige. Sie erklären den so protrahierten 
und oft so Wechsel vollen Verlauf. Aber wie auch Jungmann 
betont, kommen hier vor allem noch 2 Momente in Frage, welche 
den Ausgang der Krankheit sehr beeinflussen. Diese sind die Herz¬ 
schädigung selbst und die Embolien, die von den geschädigten Herz¬ 
klappen aus erfolgen können. 

Oft mag eine Heilung im Sinne einer Vernichtung der Keime 
-erfolgt sein und der weitere klinische Verlauf ist allein abhängig 
von dem Zustande des Herzens und den so häufig erfolgenden 
Infarkten. Manche unserer oben erwähnten Fälle mit negativem 
Blutbefunde mögen hierher gehören, bei den anderen ist die miß¬ 
lungene Blutzüchtung wohl auf die hier gerade besonders starke 
Baktericidie des Blutes zurückzuführen, die eine schnelle Vernich¬ 
tung der Keime zur Folge hat, so daß sie zur Zeit der Untersuchung 
bereits abgetötet sind. 

In der Mehrzahl der Fälle von Endocarditis lenta erfolgt der 
Tod, aber es gibt auch wohl sicher Erkrankungen an Endocarditis 
lenta, die in Heilung ausgegangen sind. Viele davon mögen gar nicht 
-als Endocarditis lenta erkannt worden sein. Es ist deshalb wichtig, 
•die Personen im Auge zu behalten, die längere Zeit an einer 
fieberhaften Endocarditis gelitten haben und deren Krankheit bis 
auf einen gut dekompensierten Herzfehler anscheinend völlig geheilt 
ist. Hier ist die Möglichkeit einer Recidiverkrankung gegeben. 
Eine therap. Beeinflussung ist aber in den Anfängen der Erkrankung 
vielleicht eher zu erwarten als im späteren Verlauf derselben. Oft 
werden auch Kranke, die wegen Polyarthritis oder einer anderen 
Erkrankung mit anschließender Endocarditis in Behandlung waren, 
zu zeitig aus derselben entlassen. Es geht ihnen Ariel besser, aber 
der Puls ist noch hoch, die Temperatur weist noch leichte Er¬ 
hebungen über die Norm auf. Hier bildet sich, wie wir selbst be¬ 
obachten konnten, öfters das Bild der Endocarditis lenta aus. Bei 
sachgemäßer Fürsorge wäre vielleicht die Erkrankung zur völligen 
Abheilung gekommen. 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität Freiburg. 

(Direktor: Geh. Hofrat Prof. Dr. de la Camp). 

Experimentelle nnd klinische Beobachtungen 
zur KieseMuretherapie 

bei akuten nnd chronischen Infektionskrankheiten» 

Von 

Dr. E. Thoma, 

Assistenzarzt der Klinik. 

(Mit 9 Karren.) 

Hauptsächlich auf Veranlassung des früheren Rostocker Phar¬ 
makologen Kob er t wurden genaue Untersuchungen über das Vor¬ 
kommen von Kieselsäure im Organismus und über die Möglichkeit 
ihrer Anwendung in der Therapie gemacht. Von den Analysen 
über das Vorkommen der Kieselsäure sind wohl die von H. Schulz 
und von Gonnermann die grundlegendsten. Gerade letzterem 
gebührt das Verdienst, die meisten Organe und Gewebe auf ihren 
Kieselsäuregehalt untersucht zu haben. Dabei konnte er nach- 
weisen, daß es so gut wie kein Organ gibt, das keine Kieselsäure 
enthält, wobei allerdings der jeweilige Kieselsäuregehalt quanti¬ 
tativ von der Menge der mit der Nahrung aufgenommenen Kiesel¬ 
säure in gewisser Beziehung abhängig ist. Aber auch bei Berück¬ 
sichtigung dieser Tatsache fand er, daß gerade die festesten Ge¬ 
bilde am meisten Kieselsäure enthalten, unter diesen vor allem 
das Bindegewebe, was Schulz auch schon früher festgestellt hatte. 
Sehr auffallend war auch der große Kieselsäurereichtum des Blutes, 
vor allem des Fibrins. Diese Beziehung zwischen Bindegewebe 
und Kieselsäure, der Bindegewebsreichtum der Lunge und die Tat¬ 
sache, daß gerade dem Bindegewebe beim Heilungsvorgang der 
Lungenphthise eine besondere Rolle zukommt, veranlaßten Kobert 
zu dem Schluß, daß die Kieselsäure auch besonders wichtig für die 
Ausheilung der Phthise sei. Auf diese Weise glaubte er auch die 
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günstige Wirkung der in der Volksmedizin weit verbreiteten Tee¬ 
sorten gegen Lungentuberkulose, die nach verschiedenen Unter¬ 
suchungen stets aus besonders kieselsäurehaltigen Pflanzen zu¬ 
sammengesetzt sind, erklären zu können. Die Wirksamkeit einer 
solchen Kieselsäuretherapie ließen auch die, allerdings von Ger¬ 
härt z und Strigel widersprochenen, Analysen von Lungensteinen, 
welche besonders reichlich Kieselsäure enthalten sollen,, erwarten. 
Wenn auch eine heilende Wirkung der Kieselsäure mit Sicherheit 
nicht vorhergesagt werden konnte, so mußte man aber doch bei 
•der weit verbreiteten und verheerenden Volkskrankheit ein solches 
JMittel, das unschädlich erschien, wenigstens versuchen. 

Die verschiedensten Präparate wurden dabei angewandt. Ur¬ 
sprünglich nahm man Wasserglas, bei dessen Anwendupg sich die 
Kieselsäure scheinbar als giftig erwies. Bald hatte man aber er¬ 
kannt, daß die dabei beobachteten giftigen Erscheinungen auf den 
Überschuß an freier Lauge zurückzuführen waren, die natürlich 
den Magen-Darmkanal schädigt. So empfahl denn Kobert ein 
Natrium silicicum purissimum, das von Merck hergestellt wird 
und frei sein soll von überschüssiger Lauge. Dieses Präparat hielt 
Kobert für geeignet zur internen Anwendung,. nicht aber zur 
Injektion, vor allem nicht zur intravenösen, da durch dasselbe im 
Reagenzglas Serum gefällt und Erytbrocyten aufgelöst werden; 
auch konnte Siegfried feststellen, daß bei intravenöser Injektion 
des Präparates eine Katze nach 40 Stunden einging. Daß es sich 
hierbei um die Wirkung der durch Hydrolyse frei gewordenen 
Natronlauge handelt, erscheint nicht ausgeschlossen. Dieses Natrium 
silicicum purissimum Merck und das von Kobert auch als ge¬ 
eignet bezeichnete kieselsäurehaltige Glashäger Mineralwasser 
wurde verschiedentlich angewandt Kühn gab dann eine geeignete 
Teezusammensetzung an. Schließlich wurde eine ganze Reihe von 
Kieselsäurepräparaten hergestellt und intern gegeben. Die Resor¬ 
bierbarkeit wurde an Hand von Harnanalysen vor und während 
4er Kur geprüft, welche bei Anwendung von Kieselsäurepräparaten 
eine vermehrte Kieselsäureausscheidung im Harn ergaben. Eine 
.gewisse Unklarheit über die Resorption, vor allem in quantitativer 
Hinsicht, blieb aber bestehen, zumal auch der Darm an der Kiesel- 
-säureausscheidung mitbeteiligt ist und man nicht weiß, welche 
Kieselsäuredosierung das Optimum für die Resorption darstellt Da 
also ursprünglich ein zur Injektion geeignetes Mittel, wodurch die 
Resorptionskomponente ausgeschaltet wird, fehlte, war es n&he- 
diegend, ein Präparat zu suchen, gegen dessen Injektion, vor allem 
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bei intravenöser Anwendung, keine Bedenken bestanden. Denn 
gerade durch diese Art der Injektion wurde man unabhängig von 
der Resorption durch den Darm und hatte die volle Gewähr dafür, 
daß die Kieselsäure wirklich voll und ganz ins Blut kam und da¬ 
durch in die Lunge, an den Ort der gewollten Wirkung. 

Ein solches Präparat hat Professor Schwarz in Freiburg 
dargestellt in Form einer kolloiden Kieselsäurelösung von besonders 
hohem Dispersitätsgrad und großer Stabilität. 1 ) Sie ist in kleineren 
Querschnitten wasserklar, reagiert neutral, enthält 0,3 °/o Kiesel¬ 
säureanhydrid (Si0 2 ) und ist unbegrenzt haltbar (ich habe über 
ein Jahr alte Lösungen, die unverändert geblieben sind). Eine 
bakterizide Wirkung kommt ihr nicht zu. Sterilisiert wird sie vor 
der Injektion durch einfaches Aufkochen, ohne dabei ihren Charakter 
zu verlieren. Der Vorteil dieser Kieselsäurelösung gegenüber den 
bisher zumeist in Anwendung gebrachten Lösungen von Natrium- 
silikat besteht darin, daß bei letzteren infolge Hydrolyse stark 
alkalische Reaktion (hervorgerufen durch Bildung freier NaOH) 
vorhanden ist, die erst durch vorsichtige Neutralisation mit Salz¬ 
säure aufgehoben werden kann. Abgesehen davon, daß die Er¬ 
reichung des wahren Neutralpunktes recht schwierig ist, besitzen 
solche neutralisierten Lösungen dann beträchtliche Mengen von 
Kochsalz, welches auf das Kieselsäuresol flockende Wirkungen aus¬ 
übt oder doch zu mindesten die Dispersität stark herabsetzt. 2 ) 

Ehe ich an meine eigentlichen Versuche heranging, habe ich 
durch Vorversuche festgestellt, daß dieses „Siliquid“ sich auch 
wirklich zur intravenösen Injektion eignet. Entsprechend den bei 
Kob er t beschriebenen Reagenzglasversuchen gab ich zunächst zu 
0,5 ccm menschlichen Blutserums Siliquid. 

Bei Zugabe von 0,01 ccm Siliquid trat keine Veränderung auf; 
bei 0,1 ccm war eine geringe Ausflockung bemerkbar, die nach 
12 Stunden deutlich zugenommen hatte, und bei 0,2 ccm trat, sofort 
eine deutliche Ausflockung ein, die ebenfalls nach 12 Stunden angenommen 
batte; die gleichstarke Ausflockung wie hier nach 12 Stunden war bei 
8iliquidmengen von 0,3 ccm an aufwärts sofort zu beobachten. Zur 
Klärung der Frage, ob Siliquid eine Hämolyse hervorruft, habe ich zu 
0,5 ccm einer Aufschwemmung von menschlichen Blutkörperchen in 
6 °/oiger Traubenzuckerlösung Siliquid in verschiedener Menge zugegeben. 


1) Die Herstellung des Präparates hat jetzt die Firma C. F. Böhringer & Söhne 
in Mannheim übernommen, die es unter dem Namen Siliquid in den Handel bringt. 

2) Eine eingehende Untersuchung über den Dispersitätsgrad von kolloiden 
Fieseisäurelösungen verschiedener Darstellungsweise wird demnächst von 
■&. Schwarz in „Kolloidzeitschrift“ veröffentlicht werden. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin- ui. Bd. 12 
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Bei 0,1, 0,2 and 0,3 Siliqaid war zunächst keine Änderung zu bemerken,, 
dagegen aber nach 12 Stunden bei 0,1 eine ganz geringe Spur von 
Hämolyse, bei 0,2 geringe und bei 0,3 deutliche Hämolyse. Bei Zusatz- 
von größeren Dosen Siliquid setzte die Hämolyse sofort ein. Praktisch 
blieb also 0,5 ccm Serum bei Zugabe von 0,01 ccm Siliquid und 0,5 ccm» 
Blutkörperchenaufschwemmung bei Zugabe von 0,1 bis beinahe 0,3 Sili¬ 
quid ohne Veränderung. 

Hieraus ist unschwer zu entnehmen, daß man eine verhältnis¬ 
mäßig große Menge Siliquid intravenös injizieren kann, ohne ein& 
Blutschädigung, d. h. eine Eiweißfällung oder eine Hämolyse be¬ 
fürchten zu müssen. Der Tierversuch bestätigte dies. Erhielten 
doch Kaninchen von durchschnittlich 2—3 kg Körpergewicht 2—3,. 
ja bis zu 5 ccm Siliquid, was 0,006 bis 0,015 g Si0 2 entspricht,, 
längere Zeit hindurch in kurzen Zwischenräumen intravenös, ohne- 
daß irgendeine Schädigung an ihnen zu beobachten gewesen wäre. 
Auch größere Dosen mit 20 mg Si0 2 pro kg Körpergewicht, was- 
der von Siegfried einer Katze mit tödlichem Ausgang injizierten 
Natriumsilikatmenge entspricht, wurden ohne jede Schädigung er¬ 
tragen. Darnach darf man wohl auch annehmen, daß die tödliche 
Wirkung des von Siegfried angewandten Mittels auf das Konto . 
der freiwerdenden Lauge zu setzen ist. Erst recht darauf beruhen 
werden die von französischen Autoren als giftig und tödlich be- 
zeichneten kleinen Dosen für Meerschweinchen und Kaninchen, 
zumal diese auch keine näheren Angaben über das verwandte 
Präparat machen. Auf eine andere Ursache als auf eine Unreinheit 
des Materials bzw. auf einen Überschuß an frei werdender Lauge 
kann die Giftigkeit oder tödliche Wirkung dieser minimalen Dosen 
nicht zurückzuführen sein; denn bei dementsprechender Nachprüfung 
mit dem Merck’schen Präparat und erst recht mit Siliquid erwiesen 
sich diese in den angegebenen Mengen als absolut ungiftig für 
Kaninchen. Nachdem die Vorversuche die auf theoretischer Über¬ 
legung beruhende Annahme, daß durch Siliquid keine schädigende 
Wirkung zu erwarten sei, bestätigt hatten, war man also berechtigt,, 
an die intravenöse Injektion dieses Präparates bei Menschen heran¬ 
zugehen. 

Entsprechend den reichlichen Literaturberichten legte ich zu¬ 
nächst den Hauptwert auf Behandlung der Phthise mit Siliquid- 
Die Beeinflußbarkeit derselben durch Injektionen von Kieselsäure 
prüfte ich sowohl im Tierversuch wie auch am Menschen. 

Zu den Tierversuchen injizierte ich Kaninchen eine frisch bereitete 
Aufschwemmung virulenter Tuberkelbazillen vom Typus humanua in 
physiologischer Kochsalzlösung intravenös, in der durchschnittlich 1 bis- 
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2 Ösen Tuberkelbazillen pro ccm enthalten waren. Bei den verschie¬ 
denen Versuchsgruppen wurde der Zeitpunkt des Behandlnngsbeginns 
und die Behandluugsdauer verschieden gewählt. Einige Kaninchen 
wurden vor der Infektion mit Siliquid vorbehandelt, nach der Infektion 
aber nicht weiter behandelt, während bei einer anderen Gruppe auch' 
nach der Infektion die Kieselsäurebehandlung fortgesetzt wurde; bei 
anderen Tieren wurde ohne Vorbehandlung nach der Infektion mit der 
Behandlung begonnen, und zwar bei einigen gleich darnach, bei anderen 
nach einer gewissen Pause, nachdem man eine Entwicklung der Tuber¬ 
kulose annehmen durfte. 

Mit Siliquid vorbehandelt, dann infiziert, aber nicht nachbehandelt 
wurden 3 Kaninchen (Nr. 2, 6 und 5). Nr. 2 wurde 10 Tage lang, 
Nr. 6 3 Wochen und Nr. 5 6 Wochen lang mit Siliquid vorbehandelt. 
Sie erhielten wöchentlich 2—3 Injektionen mit durchschnittlich 0,006 
bis 0,009 Si0 2 . Etwa 1 Jahr nach der Infektion wurden diese Tiere, 
die in dieser Zeit nicht mehr behandelt worden waren, getötet. Dabei 
erwiesen sich die Organe makroskopisch frei von tuberkulöser Phthise. 
Auch in den zahlreichen mikroskopischen Präparaten ließen sich keine 
tuberkulösen Veränderungen finden. 3 weitere Tiere, die auch vor der 
Infektion vorbehandelt waren, wurden darnach mit Siliquid weiterbe¬ 
handelt (Nr. 8, 7 und 9). Die Vorbehandlungszeit betrug dabei 2 und 

3 Wochen und 3 Monate. Nach der Infektion wurde Nr. 7 3 Monate, 
Nr. 8 7 Monate und Nr. 9 4 Monate weiterbehandelt. Während Nr. 7 
von anderen Tieren im Stall tot gebissen wurde, worden Nr. 8 und 9 
etwa ein Jahr nach Beginn der Vorbehandlung getötet. An diesen beiden 
Tieren fiel bei der Sektion die kräftige Muskelentwicklung und das über¬ 
reichliche Fettgewebe auf. Sichere tuberkulöse Herde fanden sich bei 
keinem der 3 Tiere, vor allem nicht in den Lungen. Die Leber wies 
zahlreiche Parasitenherde auf, die im Zusammenhang mit einer Coccidiose 
standen, aber keine typische Tuberkelstruktur zeigten. 

Bei 2 weiteren Tieren (Nr. 10 und 11) wurde kurz nach der In¬ 
fektion mit Tuberkelbazillen auch mit der intravenösen Siliquidbehand- 
lung begonnen (wöchentlich 2 Spritzen mit je 0,006 Si0 2 ; Nr. 10 erhielt 
auch bis zu 0,0075 Si0 2 ). Nr. 11 geht bereits nach 4 Wochen an einer 
ausgedehnten frischen tuberkulösen Lungen- und Leberphthise ein, bei 
der auch mikroskopisch keine besondere Heilungstendenz, vor allem auch 
keine vermehrte Bindegewebswucherung festzustellen ist. Nr. 10, das 
ein halbes Jahr mit Siliquid behandelt ist, wurde getötet. Makroskopisch 
sowohl wie mikroskopisch zeigt die Lunge eine ziemlich ausgedehnte 
tuberkulöse Phthise, die teils aus frischen, teils aus älteren Herden mit 
zentraler Nekrose bzw. Verkäsung besteht; eine außergewöhnliche ßinde- 
gewebswucherung vom Bande her in die tuberkulösen Herde ist nicht 
zu sehen. Außerdem enthalten Leber, Milz und Nieren frische tuber¬ 
kulöse Herde. Bei Nr. 3 und Nr. 4 wurde die Siliquidbehandlung erst 
einige Zeit nach der Tuberkuloseinfektion begonnen und zwar bei Nr. 3 
etwa 2 Wochen und bei Nr. 4 3 Monate darnach. Nr. 3 wurde in 
Zwischenräumen von durchschnittlich 1—2 Tagen mit Siliquid behandelt; 
es erhielt Dosen von 0,0035 bis zu 0,012 Si0 2 . 5 Wochen nach Be¬ 

ginn der Injektionen ging es an einer ausgedehnten tuberkulösen Lungen- 

12 * 
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und Leberphthise ein. Die Lunge zeigt im mikroskopischen Bilde frische 
tuberkulöse Herde teilweise mit beginnender, teilweise mit weiter fort¬ 
geschrittener Verkäsung. Eine wesentliche Bindegewebsvermehrung ist 
in ihnen nicht festzustellen; ebenso auch keine in den Leberherden. 
Nr. 4 wurde 2 mal wöchentlich mit Siliquid (0,006 Si0 2 pro Injektion) 
gespritzt. 5 Monate nach der Infektion Exitus an einer ausgedehnten, 
zum Teil konfluierenden Lungenphthise und an einer Tuberkulose der 
Leber. Mikroskopisch zeigten die Lungenherde zum Teil eine aus¬ 
gedehnte Verkäsung, es fanden sich auch ältere Herde mit Verkäsung 
und. Verkalkung. Diese älteren. Prozesse waren teilweise von Binde¬ 
gewebe umgeben, in dessen Umgebung aber wieder frischere Aussaat zu 
finden war; es sind hier also exsudative Herde mit stärkerer Verkäsung 
und Verkalkung durch Bindegewebe abgekapselt, in deren Umgebung 
sich aber wieder frische Aussaat findet. Die Herde in der Leber er¬ 
weisen sich als ganz frisch. 

Bei 6 als Kontrolliere mitinfizierten Kaninchen, die nicht mit Sili¬ 
quid behandelt waren, war die tuberkulöse Phthise wohl verschieden 
weit ausgebreitet. Ein Unterschied im histologischen Aufbau der Herde 
zwischen den mit Siliquid behandelten Tieren und den Kontrollieren 
war nicht festzustellen. Besonders war die von Kahle angegebene ver¬ 
mehrte Bindegewebswucherung in die tuberkulösen Herde vom Bande her 
nirgends zu beobachten; die Tatsache, daß bei Tier Nr. 4 einige ältere 
und verkalkte Herde von Bindegewebe umgeben sind, kann wohl nicht 
als besondere Kieselsäurewirkung angesehen werden, zumal in der weiteren 
Umgebung der bindegewebigen Abkapselung wieder eine ganze Anzahl 
frischer tuberkulöser Herde sich vorfinden. 

Bei meinen Tierversuchen ging also die Tuberkuloseinfektion 
bei den mit Siliquid vorbehandelten Tieren nicht an, wie es auch 
Kühn an Meerschweinchen bei Injektion anderer Kieselsäure in 
kolloider Bindung beobachtet hat. Dagegen hat die Siliquid- 
behandlung nach der Tuberkuloseinfektion keinen heilenden Einfluß 
auf die Kaninchentuberkulose auszuüben vermocht. Auch das 
mikroskopische Bild zeigte keinen Unterschied zwischen den Herden 
der behandelten und der Kontrolliere. In bezug auf Ausdehnung 
hatte es eher den Anschein, als ob bei den nach der Infektion 
behandelten Tieren die Tuberkulose weiter ausgebreitet gewesen 
wäre als bei den Kontrollen. Auf Grund meiner Ergebnisse kann 
ich den in der Literatur bisweilen angegebenen günstigen Einfluß 
der Kieselsäurebehandlung auf die Tuberkulose von Versuchstieren 
nicht bestätigen. In der Milz aller mit Siliquid behandelten Tiere 
fiel aber die große Zahl von Knochenmarksriesenzellen auf. 

Hatte ich bei den Tierversuchen keinen Erfolg der Kiesel¬ 
säurebehandlung, so konnte ich auch bei den mit Siliquid be¬ 
handelten Phthisikern keinen wesentlich günstigen Einfluß be¬ 
obachten. Die Patienten, die dem klinischen Material entnommen 
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wurden, waren in stationärer Behandlung. Einen Erfolg bei 
schweren Phthisen habe ich weder erwartet noch erreicht. Aber 
auch bei mittelschweren und leichteren Fällen blieb meist der 
gewünschte Erfolg aus. Eine Ausnahme machte nur folgender 
Fall, der auch sonst noch von Interesse ist. 

A. Str., 18 Jahre alt, Dienstmädchen: linksseitige vorwiegend cir- 
rhotische Oberlappenphthise mit großer Höhlenbildung nnd rechtsseitige 
Spitzenphthise. Im Bereich des linken Oberlappens bei der Anfnahme 
ziemlich viel fenchte, teilweise metallisch klingende Rasselgeräusche, ganz 
vereinzelte Rasselgeräusche auch über der rechten Spitze; aufgenommen 
in die Klinik mit Hämoptoe. Die Patientin wurde beinahe 2 Monate 
lang mit Siliquid - behandelt, wobei ihr jeden dritten Tag 1 ccm = 
0,003 Si0 2 intravenös injiziert wurde. Im Anschluß an die erste In* 
jektion trat nach kurzem Temperaturabfall wenige Stunden nach der 
Injektion ein FieberanBtieg auf über 39° ein; nach 4 Stunden ging die 
Temperatur auf 37° zurück. Bei den weiteren Injektionen war kein 
Fieberanstieg mehr zu beobachten. Vielmehr nahm die abendliche Tem* 
peratursteigerung immer mehr ab, überschritt eine Zeit lang 37,5° nicht 
mehr und blieb schließlich von der dritten Behandlungswoche an unter 
37°. Auch Bonst war eine Besserung des KrankheitBbildes zu verzeichnen; 
die katarrhalischen Geräusche wurden weniger, das Körpergewicht nahm 
zu. Vor allem war hier auffallend, daß kurz nach Beginn der Siliquid* 
behandlung die Lungenblutung stand. 

An anderen Fällen sah ich dagegen keine Besserung, wenigstens 
keine von längerer Dauer. Im Gegenteil ließen mehrere Fälle eine 
deutliche Verschlimmerung während und im Anschluß an diese 
Behandlung erkennen, darunter auch solche Fälle, die sich anfangs 
zu bessern schienen. Ausgesprochen war die Verschlimmerung z. B. 
hei folgendem, allerdings vorgeschrittenem Fall, der sich anfangs 
zu bessern schien: 

43 jährige Patientin mit einer offenen beidseitigen, über die ganze 
Lunge ausgebreiteten Phthise, die in den oberen Teilen das Bild einer 
Cirrhose mit großer Höhlenbildung besonders rechts und in den unteren 
Partien das einer cirrhotischen und acinös*nodös disseminierten Phthise 
aufwies. Das Leiden der Patientin, die schon seit Jahren in Beobach¬ 
tung der Klinik stand, hatte sich im allgemeinen als relativ gutartig ge¬ 
zeigt, so daß sie immer wieder nach kurzen Unterbrechungen ihrer Be¬ 
schäftigung als Dienstmädchen hatte nacbgehen können. Erneut Auf¬ 
nahme fand sie wegen einer starken Hämoptoe, die wie in dem vorher¬ 
gehenden Falle mit dem Einsetzen der Behandlung stand. Bei der 
Siliquidbehandlung, die 5 Monate durchgeführt wurde, erhielt sie jeden 
dritten Tag eine intravenöse Injektion beginnend mit 1,5 ccm = 0,0054 
SiO a ; die Dosis wurde allmählich gesteigert und zwar so, daß möglichst 
kein Fieber darnach auftrat, was sich allerdings nicht immer vermeiden 
ließ. Auch hier trat eine Leukocytose nach den Injektionen auf, vor 
allem nach solchen, die mit Fieberanstieg einher gingen; die Vermehrung 
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der neutrophilen Leukocyten hielt aueh in gewissem Orade während der 
ganzen Behandluogszeit an, wie ans der später angeführten Kurve zu 
ersehen ist. Bald nach Beginn der Behandlung war eine Besserung des 
Allgemeinbefindens wie auch des Lungenbefundes festzustellen: die Tem¬ 
peratur fiel unter 37°; die Basselgeräusche wurden weniger; der Husten 
ließ nach; allgemein fühlte sich die Patientin ziemlich wohl; auch das 
Körpergewicht nahm etwas zu. Dieser gebesserte Zustand hielt dann 
auch etwa 3 Monate an. Darnach war aber eine erneute Ausbreitung 
der Phthise festzustellen; dabei erwiesen sich diese neuen Herde im 
Böntgenbilde als exsudative, was später durch die Sektion bestätigt 
wurde. Als der Lungenbefund trotz der Behandlung mit Kieselsäure 
sich weiter verschlimmerte, wurde nach weiteren 2 Monaten die Siliquid- 
behandlung eingestellt. 

Beinahe den gleichen Verlauf zeigte folgender Fall: 

Eine 44jährige Patientin wird mit einer offenen beidseitigen, links 
über die ganze Lunge ausgebreiteten cirrhotischen und acinös-nodösen 
Phthise mit kleinen Höblenbildungen, rechts indurierte Herde in der 
Spitze und im Unterfeld, aufgenommen, also auch wieder mit einer rein 
produktiven Phthise. Die beinahe 5 Monate dauernde Siiiquidbehandlung 
wird bis kurz ante exitum durchgeführt. Patientin erhielt jeden dritten 
Tag eine intravenöse Injektion von l ccm = 0,003 Si0 3 , die langsam 
gesteigert wird bis auf 2 ccm. Nach den ersten Injektionen stets er¬ 
heblicher Fieberanstieg, einmal bei der Dosis 0,006 Si0 9 Schüttelfrost, 
weshalb wieder auf die Anfangsdosis zurückgegangen wird. Bisweilen 
ist im Anschluß an die Injektionen eine leichte Vermehrung der Leuko¬ 
cyten festzustellen, aber nicht immer. Nach den ersten 14 Tagen der 
Behandlung scheint eine geringe Besserung sich bemerkbar zu machen: 
geringe Gewichtszunahme gegenüber der früheren ständigen Gewichts¬ 
abnahme, Nachlassen der katarrhalischen Geräusche über der Lunge, 
leichte Besserung des Allgemeinbefinden; das Fieber hält dagegen unver¬ 
ändert an. Nach weiteren 14 Tagen tritt eine ausgesprochene Ver* 
schlimmerung des Lungenbefundes ein. Eis kommt schließUch eine Darm¬ 
und Kehlkopftuberkulose hinzu. Bei der Sektion wurden außer den 
bei der Aufnahme im Böntgenbilde bereits festgestellten alten produk¬ 
tiven Lungenveränderungen auch wieder neue exsudative im linken 
Unterlappen gefunden; außerdem hatte sich aus einem Teil des Cavernen- 
systemß eine große Caverne gebildet. 

In diesen beiden produktiven Fällen hätte man doch vor allem 
einen günstigen Einfluß der Kieselsäurebehandlung erwarten müssen, 
wenn überhaupt durch Kieselsäure eine vermehrte Bindegewebs- 
produktion erreicht werden soll. Ein solches Fortschreiten der 
Erkrankung, dazu mit exsudativer Form, und eine Vergrößerung 
der Cavernen war überraschend. An Stelle der ursprünglich er¬ 
warteten Besserung trat hier nach einiger Zeit eine ausgesprochene 
Verschlimmerung ein und zwar eine ganz auffallende. Ob hierbei 
ein ursächlicher Zusammenhang mit der Behandlungsart bestand, 
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ließ sich au Hand dieser Fälle allein nicht mit Sicherheit ent¬ 
scheiden. Auf Grund weiterer Beobachtungen an anderen Fällen, 
•die auf die Injektionen mit einer prompten Verschlimmerung des 
Leidens reagierten, möchte ich es auch für diese Fälle annehmen. 

So wurde z. B. auch eine 23 Jahre alte Patientin, die an einer 
offenen doppelseitigen, im allgemeinen produktiven Lungenphthise mit 
■Cavernen litt, mit Siliquid behandelt. Auf verhältnismäßig geringe Dosen 
reagierte sie mit hohem Fieber, dem bisweilen ein Schüttelfrost vorher 
.ging, und mit allgemeinem Ubelbefinden. An dem der Injektion 
folgenden Tage fiel wohl meist das Fieber zunächst, stieg aber dann 
stets wieder an und blieb schließlich wesentlich höher als vor der SiU- 
-quidbehandlung. Auch der Lungenbefund verschlimmerte sich zusehends; 
os waren viel mehr katarrhalische Geräusche zu hören als je zuvor. 
Nach 6 Injektionen wurde deshalb mit dieser Behandlung aufgehört. 
4 Wochen lang blieb die Patientin darnach noch in unserer Beobachtung. 
Tn dieser Zeit erholte sie sich nicht wieder von der im Anschluß an die 
Injektionen aufgetretenen Verschlimmerung; vielmehr blieb ihr Zustand 
•und der Befund wesentlich schlechter als zuvor. 

Noch viel auffälliger tritt die Verschlimmerung bei folgendem 
JFall zutage. 

Bei einem 23 jährigen Patienten, der an einer doppelseitigen beinahe 
-vollkommen latenten, über die Spitzen, Ober- und Mittelfelder beider 
Lungen ausgebreiteten Tuberkulose von vorwiegend cirrhotischem und 
nodö8-induriertem Charakter litt, waren bei der Aufnahme nur ganz 
-vereinzelte Basselgeräusche in Höhe der linken Schulterblattgräte und 
bisweilen etwas Knacken rechts hinten oben zu hören. Die Temperatur 
hielt sich unter 37°. Der Patient, der schon mehrere Male in der 
Klinik gelegen hatte, nahm vor der Kieselsäurebehandlung an Gewicht 
2 U. Zur Kieselsäurebehandlung erhielt er jeden dritten Tag 1 ccm 
^Siliquid = 0,003 Si0 2 intravenös; die Behandlung wurde über einen 
Monat durchgeführt, mußte aber dann wegen ganz erheblicher Ver- 
4 schlimmerung eingestellt werden. Auf die Injektionen reagierte Patient 
4atets mit Fieber und zeitweise auch mit einer Leukocytose. Die ersten 
Anzeichen einer Verschlimmerung waren etwa nach 2—3 Wochen fest- 
izustellen, in Form, von vermehrtem Katarrh über den Lungen, stetem 
abendlichem Fieber und Gewichtsabnahme. Die Verschlimmerung nahm 
rapid zu. Bei einer Böntgenkontrollaufnahme zeigte es sich, daß jetzt 
der exsudative Charakter vorherrschte, während vor der Siliquidbe- 
Handlung eine ausgesprochene Cirrhose vorlag. Unter zunehmender Ver¬ 
schlimmerung kam der Kranke l 1 /^ Monate später ad exitum. 

Bei diesen beiden zuletzt angeführten Fällen dürfte ein Zu¬ 
sammenhang zwischen der Verschlimmerung der Erkrankung und 
der intravenösen Behandlung mit kolloider Kieselsäure wohl als 
sicher anzunehmen sein. Bei weiteren derartig behandelten Fällen 
und auch bei solchen, die ich subkutan behandelt habe, sah ich 
gleiche Erscheinungen auftreten. 
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Solch günstige Erfolge, wie sie besonders von Hellwig, 
Keßler, Kühn, Ladendorf, Zick graf und anderen mitgeteilt 
sind, konnte ich bei meinen Fällen nicht beobachten. Nur in einem 
Punkte stimmen meine Beobachtungen mit ihren überein, daß 
nämlich, wie von vornherein zu erwarten war, bei schweren Fällen 
kein Erfolg zu erreichen war. Aber auch in mittelschweren und 
leichteren Fällen blieb der erwartete Erfolg aus mit einer einzigen 
Ausnahme. Ja, ich sah bisweilen erhebliche Verschlechterung und 
auch einmal deutliche Aktivierung einer bis dahin beinahe voll¬ 
kommen latenten Phthise eintreten. Gerade diese beiden Tatsachen 
veranlaßten mich, von einer weiteren Behandlung der Lungenphthise 
mit kolloider Kieselsäure Abstand zu nehmen, zumal auch der 
pathologisch-anatomische Befund keine Anhaltspunkte für eine be¬ 
sonders ausgesprochene Heilungstendenz in Form einer vermehrten 
Bindegewebsneubildung weder bei den Tierversuchen noch bei den 
ad exitum gekommenen Patienten erkennen ließ. Wenn auch zum 
Teil eine Anzahl produktiver Herde vorhanden waren, die man in 
dieser Form doch häufig bei Sektionen findet, so kann ich diese 
hier nicht als besonders erhöhtes Heilungsbestreben ansehen, wenn 
daneben noch eine ebenso ausgesprochene und ausgedehnte exsu¬ 
dative Phthise vorliegt. In dieser Hinsicht muß ich mich also,, 
soweit es die intravenöse und subkutane Anwendung betrifft, den 
Autoren anschließen, j;die eine heilende bzw. die Heilung unter¬ 
stützende Wirkung der Kieselsäure bezweifeln. Nach meinen Er¬ 
fahrungen muß ich hierin noch weiter gehen und die Kieselsäure 
jedenfalls in ihrer kolloiden Form bei parenteraler Darreichung für 
manifeste Form von Lungenphthise als schädlich bezeichnen. Einen 
günstigen Einfluß von injizierter kolloider Kieselsäure sah ich nur 
auf Lungenblutungen, die dabei prompt standen, während bei der 
Weiterbehandlung dieser Fälle kein besonders günstiger Einfluß 
auf die Tuberkulose als solche zu beobachten war. 

Wie ich schon bei einzelnen Phthisefällen erwähnt habe, habe 
ich auch das Auftreten eiiier Leukocytose, wie sie beinahe in jeder 
Arbeit über Kieselsäuretherapie mitgeteilt wird, beobachtet. Da. 
verschiedentlich aus dieser Leukocytose auf eine besonders günstige 
Wirkung der Therapie geschlossen wird, habe ich noch weitere 
genaue Untersuchungen in dieser Hinsicht angestellt und zwar 
sowohl an Gesunden bzw. Rekonvaleszenten und Phthisikern wie 
auch bei verschiedenen anderen Infektionskranken, bei denen, wie 
nachher noch zu besprechen sein wird, nach meiner Ansicht eine 
Behandlung mit kolloider Kieselsäure in Frage kommt. Das Er- 
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gebnis dieser Untersuchungen ist ans den beispielsweise wieder¬ 
gegebenen Kurven dentlich zu erkennen. 



Knrve l. 1 ) M. Sp., 54 J. Varicen. Neurasthenische Beschwerden. 
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Kurve 2. A. W., 19 J. Neurasthenische Beschwerden. 

1) Erklärung für Kurve 1—9:-Leukocyten-Gesamtzahl.-— neu¬ 
trophile (absolute Zahl). Lymphocyten (absolute Zahl). 
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Kurve 3. 


Wie aus den Kurven unzweifelhaft hervorgehen dürfte, stellte 
«ich nach den Injektionen eine ausgesprochene Vermehrung der 
neutrophilen Leukocyten ein, manchmal bis auf das Doppelte; 
-einige Fälle ließen vor der Leukocytose einen kurzen Leukocyten- 
«turz erkennen. Mit der. Vermehrung der Leukocyten nahm die 

Zahl der Lympho- 
cyten, vor allem auch 
in ihrem prozentualen 
Anteil an der Gesamt¬ 
zahl der weißen Blut¬ 
körperchen, ab. Das 
Blutbild erinnert also 
im wesentlichen an 
dasjenige, wie wir es 
auch nach Injektionen 
anderer kolloider Lö¬ 
sungen zu finden 
pflegen. Diese Leuko¬ 
cytose nach Siliquid- 
injektionen hielt auch 
in gewissem Grade 
meist bis zum näch¬ 
sten Tag an, um dann 
unter gleichzeitiger 
Lymphocytenzunahme wieder 
abzufallen. Mit ihr zusam¬ 
men ging, was in den Kurven 
nicht besonders eingetragen 
ist, eine Vermehrung der 
Monocyten (mitunter bis zu 
10 %) einher, was wohl auch 
auf einen gewissen Paralel- 
lismus zwischen neutrophilen 
Leukocyten und Monocyten 
hinweist. Diese Leukocytose 
blieb nur bei sehr schweren 
Fällen aus, bei denen auch 
durch andere kolloide Mittel 
keine Leukocytose zu er¬ 
reichen war. Mitunter be¬ 
traf sie auch sehr schwere 
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M. G., 23 J. Leichte produktive Lungen¬ 
spitzenphthise. 
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Kurve 4. M. Sch., 15 J. Mittelschwere pro¬ 
duktive Lungenphthise. 
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Phthisen mit schlechter 
Prognose, wie es von an¬ 
derer Seite bei Anwendung 
anderer Kieselsäurepräpa¬ 
rate auch schon beobachtet 
ist. Außerdem blieb ein 
erneutes erhebliches An¬ 
steigen der Leukocytenzahl 
bei sehr kleinen Dosen aus, 
wenn diese längere Zeit 
hindurch in kurzen Inter¬ 
vallen immer wieder injiziert 
wurden; sobald aber die 
Dosis nur um ein Geringes 
gesteigert wurde, trat 
prompt wieder eine erneute 
Leukocytenvermehrung ein. 
Die letzte Kurve zeigt, wie 
es möglich ist, durch stän¬ 
dige kleine intravenöse Ga¬ 
ben von Siliquid eine all¬ 
mählich steigende Leuko- 
cytose ohne wesentlich stür¬ 
mische Leukocytenreaktion 
zu erreichen. Die besonders 
hohen Leukocytenzahlen 
hängen jeweils zusammen 
mit einer Steigerung der 
Kieselsäuremenge. 

Im Anschluß an die 
Injektionen trat meist ein 
Fieberanstieg auf, dessen 
Höhe sich von der ge¬ 
gebenen Menge abhängig 
erwies; bei größeren Dosen 
giug gewöhnlich ein Schüt¬ 
telfrost vorher. Mehrere 
Stunden nach dem Fieber¬ 
anstieg, der mitunter 40° 
erreichte, folgte ein Fieber¬ 
abfall meist unter die 
Ausgangstemperatur. Zeit¬ 
weise war der Temperatur- 
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5. S. N., 58 J. Ausgedehnte produk¬ 
tive Lungenphthisa. 
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Kurve 6. A. Sch., 19 J. Schwere exsudative 
Lungenphthise. 
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Kurve 7. K. Bl., 25 J. Polyarthritis nach Ruhr. 
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Kurve 8. M. G., 40 J. Grippe mit Pneumonie. 
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Übersichtskurve über das Blutbild bei länger 
dauernder Siliquidbehandlung. 



abfall vom einem Schweißausbruch begleitet. Bei Gesunden war 
der Fieberanstieg meist weniger auffallend, wenn diese auch mit 
einer Leukocytose reagierten. 

Diese Fieberanstiege mit eventuell vorhergehendem Schüttel¬ 
frost und nachfolgendem Fieberabfall unter die Ausg^ngstemperatur 
und die neutrophile Leukocytose erinnerten an die Erscheinungen 
nach Injektionen anderer kolloider Lösungen, so daß die Frage in 
Betracht zu ziehen war, ob es sich bei der Injektion von kolloider 
Kieselsäure überhaupt um eine Kieselsäurewirkung als solche 
handelt oder nur um die Wirkung einer intravenös injizierten 
kolloiden hochdispersen Lösung. In diesem Falle hätten wir es 
also nicht mit einer rein chemischen, sondern mit einer physikalisch¬ 
chemischen, unspezifischen Wirkung zu tun. Für eine solche Auf¬ 
fassung sprechen nun aber auch noch eine Reihe anderer oben be¬ 
reits erwähnter Erscheinungen. Die Tatsache, daß bei mit Siliquid 
vorbehandelten Tieren die Tuberkuloseinfektion nicht anging, läßt 
darauf schließen, daß durch die Injektionen eine Erhöhung der 
Abwehrkräfte des Körpers bewirkt war, so daß der Organismus 
der Tuberkelbazillen Herr zu werden vermochte, noch ehe es zu 
einer krankhaften Ausbreitung der Infektion kommen konnte. Auch 
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das reichliche Auftreten von Knochenmarksriesenzellen in der Milz 
der behandelten Tiere spricht für Reiztherapie. Die Verschlimme¬ 
rung und Aktivierung der menschlichen Phthise nach solchen In¬ 
jektionen ist für diese Therapie auch bekannt. Wenn man diese 
Erscheinungen, wie sie im Anschluß an die intravenöse Injektion 
kolloider hochdisperser Kieselsäurelösung auftreten, nämlich: Fieber,, 
neutrophile Leukocytose, Stehen von Lungenblutungen, Verschlim¬ 
merung und Aufflackern von tuberkulöser Lungenphthise, Auf¬ 
treten von Knochenmarksriesenzellen in der Milz von behandelten 
Tieren und Unempfänglichkeit von vorbehandelten Tieren für 
Tuberkuloseinfektion, zusammenfassend betrachtet, so muß man 
sie doch wohl in ihrer Gesamtheit als den von Weichardt be¬ 
schriebenen Erscheinungskomplex der sog. Protoplasmaaktivierung 
anerkennen, der ja nicht allein durch Proteinkörper, sondern auch 
durch kolloide Lösungen hervorgerufen werden kann. 1 ) So glaube 
ich denn, daß meine Beobachtungen bei der intravenösen Therapie 
mit kolloider hochdisperser Kieselsäure als reine Wirkungen der 
intravenös injizierten kolloiden Lösung anzusprechen sind. 

Stimmte diese meine Annahme, so war bei akuten Infektions¬ 
krankheiten eine erfolgreiche Behandlung damit zu erhoffen- 
Während ich bei tuberkulöser Lungenphthise vergebens auf eine 
günstige Wirkung der Behandlung wartete, erhielt ich ganz auf¬ 
fallend gute Resultate damit bei Typhuskranken, die den für die 
Proteinkörpertherapie beschriebenen entsprechen. 

So fiel z. B. bei einem schweren Fall die Temperatur, die bis dahin, 
eine Continua zwischen 39° und 40° gebildet batte, auf eine Injektion 
am 13. Krankheitstage bereits am darauffolgenden Tage auf 37,2°. Nach 
weiteren 3 Injektionen, die in diesem Falle jeden Tag gemacht wurden,, 
war er vom 16. Tage an fieberfrei; die Patientin fühlte sich dabei auch 
subjektiv wohl. 

Ähnlich erging es bei einem sehr schweren Fall, dem am 9. und 
den darauffolgenden Krankheitstagen Siliquid in steigender Menge in¬ 
jiziert wurde. Die kleinen Anfangsdosen ließen wohl eine Besserung 
der toxischen Erscheinungen bemerken, das Fieber blieb aber auf der 
früheren Höhe, während nach den späteren größeren Gaben rasch nach, 
kurzem Fieberanstieg das Fieber fiel. Am 14. Krankheitstage hatte die 
Temperatur bereits 37,8° erreicht. Von da an fiel es dann prompt 
weiter. Auch in diesem Falle war ein beschleunigter Ablauf der Er- 


1) Nach Abschluß meiner Arbeit hatte ich Gelegenheit, noch eine Abhand¬ 
lung von A. Kühn- Rostock in der „Medizinischen Klinik“ zu lesen, in der der 
Verfasser aus der Fiebersteigerung bei gewissen Tuberkulösen nach intramusku¬ 
lärer Injektion von Natriumsilikat Merck auch auf eine Protoplasmaaktivierung 
im Sinne Weichardt’s schließt. 
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krankung gegenüber den nicht behandelten schweren Fällen nicht zu 
verkennen. 

Ein mittelschwerer Typhus reagierte auf die Injektionen am 10. und 
11. Krankheitstage mit Freiwerden des Sensoriums und nach kurzem' 
durch die Injektion bedingtem Reaktionsfieber mit Fieberabfall und be¬ 
schleunigter Heilung. 

Bei einem mittelschweren Fall, der am 25. Krankheitstage ohne 
besondere Behandlung beinahe vollkommen fieberfrei war, als plötzlich 
ein schweres Rezidiv einsetzte, genügten 3 Siliquidinjektionen innerhalb 
von 4 Tagen, um Besserung und Fieberabfall zu erreichen. 

Ein schwerster Typhus, bei dem bisweilen Kreislaufkollapse auf¬ 
traten, und der später durch eine Pneumonie und exsudative Pleuritis 
kompliziert wurde, zeigte auf die erste Injektion, die wegen der späten 
Einlieferung der Patientin in die Klinik erst in der 6. Woche anläßlich 
eines Rezidives gemacht werden konnte, nur eine leichte Besserung des 
Allgemeinbefindens und der Benommenheit. Durch eine 2. Injektion 
wenige Tage Bpäter war ein Fieberabfall und eine ziemlich auffallende 
Besserung des Zustandes zu erreichen. Die plötzlich hinzugekommenen 
Komplikationen bewirkten schließlich aber wieder eine wesentliche Ver¬ 
schlimmerung und führten den Tod herbei. 

In . einem mittelschweren Falle, bei dem am 19. und 20. Krank¬ 
heitstage noch eine Continua um 40° bestand, trat, nachdem am 19., 
20. und 21. Tage Siliquid injiziert worden war, am 21. Tage eine aus¬ 
gesprochene Besserung und ein Fieberabfall ein, die standhielten. 

Weitere Fälle zeigten im wesentlichen den gleichen Verlauf. 
Unverkennbar ist also bei allen mit Siliquid behandelten Typhus¬ 
fällen ein deutlicher günstiger Einfluß dieser Behandlung. Der 
Verlauf der Erkrankung wurde durchweg gegenüber den unbe¬ 
handelten Fällen abgekürzt, namentlich dann, wenn die Behandlung 
bald nach Beginn der Erkrankung einsetzte. Auffallend rasch 
verschwand die Continua und überhaupt das Fieber, nachdem 
eventuell ein kurzer erneuter Fieberanstieg vorhergegangen war. 
Auch die toxischen Erscheinungen, vor allem die Benommenheit^ 
ließen nach; es stellte sich rasch eine auffallende Besserung des 
ganzen Befindens ein. Daß hier eine spezifische Kieselsäurewirkung 
mitgespielt habe, wird wohl nicht anzunehmen sein. Vielmehr 
wird man diesen Einfluß des Siliquids in erster Linie als die 
Wirkung einer Protoplasma aktivierenden kolloiden Lösung er¬ 
klären können. Dieses Prinzip der Typhusbehandlung ist ja auch 
nicht neu. Vielmehr werden auch die Erfolge, wie sie Th. Rumpf 
in den 90er Jahren mit Pyozyaneuskulturen und um die gleiche 
Zeit E. Fränkel mit Typhuskulturen erreicht hat, im wesent¬ 
lichen auf der gleichen Grundlage beruhen, genau so wie die in 
neuerer Zeit angegebene Behandlung des Typhus mit Deuteroal* 
bumosen durch Lüdke und mit Milchinjektionen durch R. Schmidt 
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Meiner Meinung nach ist die Autoserumbehandlung, die Königs¬ 
feld in letzter Zeit empfohlen hat, mindestens teilweise auch auf 
eine solche Wirkung, hervorgerufen durch parenterale Serumzufuhr, 
zurückzuführen. Diesen Methoden gegenüber, auch der letzt¬ 
genannten gegenüber, gebührt der Siliquidbehandlung in Anbetracht 
ihrer mindestens gleichwertigen Resultate aber wegen ihrer ein¬ 
fachen Handhabung bei weitem der Vorzug. 

Auf die gleiche Wirkung ist sicherlich auch der Erfolg znrück- 
zuführen, den ich bei einer Polyarthritis nach Dysenterie (Flexner) 
beobachtet habe. 

Bei einer 25 jährigen Patientin trat etwa 3—4 Wochen nach Beginn 
der inzwischen so gut wie abgeheilten Rohr eine Polyarthritis auf, die 
als toxische Ruhrpolyarthritis aufznfassen war. Unspezifische Allgemein¬ 
behandlung und auch polyvalentes Ruhrserum brachten keinen Erfolg. 
Schließlich erhielt sie 3 Injektionen von Siliquid in je zweitägigen 
Zwischenräumen, das 1. Mal 5 mg, das 2. und 3. Mal je 10 mg SiO s . 
Ein wesentlicher Fieberanstieg war darnach nicht zu beobachten. Da¬ 
gegen trat eine erhebliche Leukocytenvermebrung auf, besonders nach 
der 2. Injektion (die Kurve ist oben bei der Besprechung der Ein¬ 
wirkung auf das Blutbild mitgeteilt). Die Gelenkerscheinungen und das 
immer noch vorhandene Fieber gingen rasch, nach der 3. Injektion voll¬ 
kommen zurück. Ein Rezidiv trat nicht mehr auf. 

Einen weiteren Infektionsfall, der eine Grippe mit Broncho¬ 
pneumonie betraf, dessen Ausheilung ich zwar nicht allein auf die 
Siliquidbehandlung zurückführen will, möchte ich doch nicht uner¬ 
wähnt lassen, zumal die schon lange bestehende Krankheit ganz 
auffallend rasch darnach ausheilte. 

T 

Eine 40 jährige Patientin hatte 4 Wochen vor der Aufnahme in die 
Klinik eine spontane Geburt durchgemacht. 14 Tage nach der Geburt 
war plötzlich Schüttelfrost und daran anschließend hohes Fieber aufge¬ 
treten. Der Verdacht einer Sepsis war nicht ausgeschlossen, zumal auch 
noch eine alte Otitis media bestand. Temperatur morgens meist um 37°, 
abends meist nach vorhergehendem Schüttelfrost zwischen 39° und 40°. 
Über dem TJnterlappen der rechten Lunge waren einige broncho-pneu¬ 
monische Verdichtungen festzustellen. Die sofort angelegten Blutkulturen 
ergaben letzten Endes bakteriologisch ein negatives Resultat. Bald nach 
der Einlieferung erhielt die Frau 2 intravenöse Siliquidinjektionen in 
einem Zwischenraum von 3 Tagen (das l.mal mit 0,0075 und das 
2. mal mit 0,01 Si0 2 ). Wie aus der oben angegebenen Leukocytenkurve 
zu entnehmen ist, stellte sich darnach eine ganz erhebliche Leukocytose 
ein. Nach der 2. Injektion trat auch ein weiterer Fieberanstieg um 
l 1 ^ 0 auf. Darnach setzte unter ständiger und, ausgesprochener Besse¬ 
rung des Allgemeinbefindens ein deutlicher FieberabfalL ein, dem bald 
völlige Heilung folgte. 

In diesem Falle möchte ich den Erfolg nicht ausschließlich 
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als. Siliquidwirkung auffassen, da die ursprünglich klinisch als 
Sepsis imponierende Erkrankung bei der bakteriologischen Unter¬ 
suchung nicht als eine solche bestätigt wurde, man aber anderer¬ 
seits solche Grippepneumonien auch ohne sog. Protoplasma akti¬ 
vierende Unterstützung ausheilen sieht. Auffallend ist es aber 
jedenfalls, daß eine beinahe 4 Wochen lang unverändert bestandene 
Grippe mit Pneumonie (vielleicht auch Sepsis?) nach 2 Injektionen 
von Siliquid sich ganz plötzlich zum Besseren wendet und rasch 
ausheilt. Geeignete Sepsisfälle standen mir leider nicht zur Ver¬ 
fügung. Ich bekam nur 2 ganz schwere Fälle mit gleichzeitiger 
schwerster Endocarditis ulcerosa kurz ante exitum in Behandlung, 
die sich durch kein kolloides Mittel beeinflussen ließen, natürlich 
auch nicht durch Siliquid. Auf die Injektionen war hierbei über¬ 
haupt keine Beaktion von seiten des Körpers zu beobachten. Dies 
ist wohl dadurch zu erklären, daß bei diesen sehr weit vorge¬ 
schrittenen Fällen der Körper eben nicht mehr imstande war, den 
Beiz der Protoplasmaaktivierung auszunützen. 

Daß die Wirkung der Siliquidinjektionen allein nur auf die 
dadurch hervorgerufene Protoplasmaaktivierung zurückzuführen ist, 
möchte ich nicht annehmen. Vielmehr scheint mir noch, nament¬ 
lich in Anbetracht der Erfolge auf die toxischen Erscheinungen 
ein anderer, wahrscheinlich sogar überragender Faktor mitzu¬ 
spielen, der in der besonderen Beschaffenheit der Lösung zu suchen 
.ist. Infolge ihrer großen Oberfläche besitzt sie eine erhebliche 
Adsorptionsmöglichkeit und ist so imstande, den größten Teil der 
Toxine zu adsorbieren. Auf diese Weise ist auch das auffallende 
Schwinden der toxischen Erscheinungen gleich nach den Injektionen 
am besten zu erklären. 

Wir haben also in dem „Siliquid“ eine hochdisperse kolloide 
Kieselsäurelösung, die sich nach meinen Untersuchungen zur intra¬ 
venösen Behandlung von akuten Infektionskrankheiten durch ihre 
besondere Adsorptionsfähigkeit infolge ihrer großen Oberfläche und 
durch ihre Fähigkeit der Protoplasmaaktivierung ganz besonders 
geeignet. Es wäre deshalb wünschenswert, daß Siliquid weiter 
Eingang in die Behandlung von Infektionskrankheiten fände, damit 
auch schließlich an Hand von größerem Material seine Wirkung 
überzeugender bewiesen werden könnte. Siliquid erscheint auch 
überall da angezeigt, wo man Kieselsäure subkutan oder intravenös 
anwenden will, und zwar vor allem deswegen, weil es die bei Na¬ 
trium silicicum entstehende freie Lauge nicht enthält. Zu denken 
wäre hier auch an prophylaktische Verwendung bei solchen Men- 

Deutachea Archiv fiir klin. Medizin. 141. Bd. 13 
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scben (Kindern nnd jungen Leuten im Entwicklungsalter), die in¬ 
folge konstitutioneller Unterentwicklang nnd Trägheit im Mineral¬ 
stoffwechsel einer tuberkulösen Infektion gegenüber gefährdet er¬ 
scheinen. 

Zusammenfassung. 

1. Durch kolloide Kieselsäure („Siliquid“, eine hochdisperse 
Kieselsäurelösung) ist bei manifester tuberkulöser Infektion weder 
durch intravenöse noch subkutane Injektion ein Erfolg zu erzielen^ 
Vielmehr riskiert man dabei eine Verschlimmerung. Die Ver¬ 
wendungsmöglichkeit in prophylaktischer Absicht und bei latenten 
Initialfällen wird dadurch nicht berührt. Das ganze Behandlungs¬ 
problem scheint an sich ähnliche Schwierigkeiten zu enthalten wie 
z. B. die Tuberkulin- und Bestrahlungsfrage. 

2. Günstige Resultate sind dagegen bei akuten Infektions¬ 
krankheiten zu erreichen. 

3. Es handelt sich dabei weniger um eine spezifische Kiesel¬ 
säurewirkung als wahrscheinlich um eine Adsorptionswirkung einer 
Lösung mit großer Oberfläche und um die sog. Protoplasmaakti¬ 
vierung. 
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Bd. 5. — Ders., Über die Darreichung von kieselsäurehaltigem Mineralwasser 
in Lungenheilstätten. Zentralbl. für innere Med. 1908, Nr. 20. — Zuckmayer, 
Über die Ausscheidung der Kieselsäure durch den Harn nach Eingabe verschie¬ 
dener Kieselsänrepräparate. Therapie der Gegenwart 1920, H. 10. — Ders, 
Über parenterale Kieselsäurezufuhr. Therapie der Gegenwart 1921, H. 10. 
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Aus dem Institut für vegetative Physiologie (Prof. G. Embden) 
und der Universitäts-Ohrenklinik (Prof. 0. V o ß) zu Frankfurt a. M. 

Calciumbestimnmngen im Liquor cerebrospinalis 

des Menschen. 

Von 

Hans Lei eher, 

Assistenzarzt an der Universitäts-Ohrenklinik. 

1. Einleitung. 

Zur Beurteilung der viel diskutierten Frage nach der Ent¬ 
stehungsweise der Cerebrospinalflüssigkeit ist die Verschiedenheit 
in der chemischen Zusammensetzung von Blutserum und Liquor, 
auf die in diesem Zusammenhang zum ersten Male von C. Schmidt 1 2 * * ) 
hingewiesen wurde, von weitgehender Bedeutung. Wenn wir auch 
heute im großen und ganzen wissen, wie sich die wichtigsten 
chemischen Bestandteile beider Körperflüssigkeiten quantitativ 
voneinander unterscheiden, so gibt es doch einzelne Stoffe, für die 
diese Frage noch keineswegs geklärt ist. Zu diesen gehört vor 
allem das Calcium, dessen Gehalt im Liquor schon deswegen für 
einen Vergleich mit dem Kalkgehalt des Serums besonders ge¬ 
eignet ist, weil letzterer eine außerordentlich große Konstanz 
aufweist. 

So konnte ich in früheren Untersuchungen 9 ) zeigen, daß der 
Serumkalk unter normalen Verhältnissen während der einzelnen 
Lebensalter und beim Einzelindividuum zu verschiedenen Zeiten 
nur innerhalb sehr enger Grenzen schwankt. Er liegt vom 1.—40. 
Lebensjahr zwischen 11 und 12 mg Ca in 100 ccm Serum, erfährt 


1) C. Schmidt, zitiert nach Kafka, Die Oerebrospinalflüssigkeit. Zeit- 
schr. f. Neurol. und Psych., Bd. 6, Referate, 1913. 

2) Leicher, Der Calciumgehalt des menschlichen Blutserums und seine 

Beeinflussung durch Störungen der inneren Sekretion. Cf. dieses Archiv 

141. Bd. u. Verhandl. des 34. Kongr. f. inn. Med., Wiesbaden 1922. 
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dann eine mäßige Senkung, um sich etwa vom 55. Lebensjahr ab 
zwischen 10,6 und 11,2 mg °/o Ca auf gleicher Höhe zu halten. 

Wenn schon im Serum die Bestimmung des sehr geringen 
Calciumgehaltes erst in neuester Zeit zu einwandfreien Ergebnissen 
geführt hat, so läßt sich verstehen, daß in dem an Trocken¬ 
substanzen so viel ärmeren Liquor, von dem uns am Lebenden bei 
der Lumbalpunktion für gewöhnlich nur wenige Kubikzentimeter zur 
Untersuchung verfügbar sind, die Aussichten auf eine exakte Kalk¬ 
bestimmung noch bedeutend geringer waren, als beim Serum. Aus 
diesem Gründe sind wohl quantitative Bestimmungen des Calciums 
im Liquor bisher nicht gemacht worden. Wir finden in der 
Literatur höchstens die Erwähnung, daß Calcium „in Spuren“ im 
Liquor vorhanden sei. 

Diese geringen Mengen bei normalem und erhöhtem Liquor¬ 
druck quantitativ zu bestimmen und sie mit dem Kalkgehalt des 
Serums zu vergleichen, war das Ziel der vorliegenden Arbeit. 

2. Methodik. 

Die Kalkbestimmungen im Liquor wurden im Prinzip nach 
der von de Waard 1 ) beschriebenen Methode, die auch für das 
Serum angewandt wurde, ausgeführt. Sie gestattet es, mit relativ 
geringen Liquormengen — es genügen bereits 2 ccm zu einer zu¬ 
verlässigen Bestimmung — die Untersuchung anzustellen, und hat 
vor anderen chemischen Methoden den großen Vorzug, daß die 
Kalkbestimmung im unveraschten Liquor ausgeführt werden kann. 

Von dem zu untersuchenden Liquor wird am besten eine Menge von 
4 ccm oder eine solche von 2 ccm (bei größeren Liquormengen mehrere 
solcher Portionen) mit einer ausgewogenen Vollpipette hei Zimmertempe¬ 
ratur abgemessen und in einem nach unten ziemlich spitz zulaufenden 
Zentrifugierröhrchen von ähnlicher Form, wie sie zum Zentrifugieren der 
Urinsedimente benutzt werden, mit dem vierten Teil einer gesättigten 
Ammoniumoxalatlösung versetzt. Da der Liquor nur schwach alkalisch, 
in manchen Fällen sogar neutral reagiert, setzte ich, damit annähernd 
die gleiche Alkalescenz wie im Blutserum erreicht wurde, zu den einzelnen 
Portionen 1—2 Tropfen Ammoniak hinzu. Dadurch könnte allerdings 
ein Teil des Calciums, als Phosphat ausfallen. Daß dies jedoch nicht 
der Fall ist oder daß zum mindesten die als Phosphat ausfallende Ca* 
Menge außerordentlich gering ist, ergab sich aus Kontrollbestimmungen 
desselben Liquors, die ohne Ammoniakzusatz ausgeführt wurden. Nach 
frühestens 15 Minuten wurde dann in derselben Weise zentrifugiert, aus* 
gewaschen und gegen eine n/100-KMnO 4 -Lösung titriert, wie es von 

1) de Waard, a) Eine Mikrobestimmung des Calciums im Blut, Serum und 
anderen organischen Substanzen, b) Mikrocalciumbestimmung direkt im Serum. 
Biochem. Zeitschr. Bd. 97, 1919. 
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de Waard (1. c.) beschrieben ist. Bei sämtlichen Analysen wurden 
ebenso, wie es in meiner oben erwähnten Arbeit für das Serum an- 
- gegeben ist, Kontrollbestimmungen mit derselben Menge einer Ca-Standard- 
lösung ausgeführt, deren Ca-Q-ehalt, entsprechend den Verhältnissen im 
Liquor, nur halb bo groß gewählt wurdq als der für die Serumkontrollen. 
Die unmittelbar erhaltenen Serumkalk werte wurden dann in derselben 
Weise korrigiert wie beim Serum. Sie wurden auf 100 ccm Liquor be¬ 
rechnet und in mg Ca angegeben. 

Die nach Möglichkeit vorgenommenen Mehrfachbestimmungen 
wichen in ihren Resultaten höchstens um ± 0,2 mg % voneinander 
ab, waren in den meisten Fällen sogar identisch. Ans diesem 
Grunde sind in der Arbeit nur die Mittelwerte der Mehrfach¬ 
bestimmungen angeführt. 

3. Der Calcinmgehalt des Liquors. 

Wenn für die Mitteilung der einzelnen Ealkanalysen im Liquor 
eine Einteilung der Befunde in solche bei normalem und solche 
bei erhöhtem Liquordruck vorgenommen wurde, so war dafür der 
Gedanke maßgebend, daß eine Erhöhung des Druckes, besonders 
dann, wenn sie erheblichere Grade aufweist, als Zeichen einer 
Vermehrung der Cerebrospinalflüssigkeit aufgefaßt werden muß. 
Die Untersuchung von Liquoren mit normalem und mit erhöhtem 
Druck ermöglicht es also festzustellen, ob bei einer Veränderung 
der Quantität des Liquors auch seine Qualität, wenigstens soweit 
sie den Ca-Gehalt betrifft, verändert wird oder nicht. 

Selbstverständlich mußten Punktion und Druckmessung, um ver¬ 
gleichbare Resultate zu liefern, stets unter gleichen Bedingungen, 
d. h. bei gleicher Lagerung sowie bei körperlicher und möglichst 
auch bei psychischer Ruhe der Patienten vorgenommen werden. 
Zu diesem Zweck wurden die Punktion und die Druckmessung 
grundsätzlich nur in horizontaler Seitenlage (entweder in einem 
kurzen Ätherrausch oder nacb|Injektion von 1 Zentigramm Morphium) 
ausgeführt. Unter diesen Verhältnissen ist nach Eskuchen 1 ) 
ein Druck bis 180, höchstens 200 mm Wasser noch als physiologisch 
anzusehen. Liquoren mit einem Druck von 200 mm Wasser und 
mehr sind gesondert aufgeführt. 

Da außer den quantitativen Veränderungen des Liquors für 
die Beurteilung seines Ca-Gehaltes auch gewisse qualitative Ver¬ 
änderungen (wie z. B. vermehrter Gesamteiweiß- oder Globulin¬ 
gehalt, Zellvermehrung usw.) berücksichtigt werden müssen, wurden 

1) Eskuchen, Die Lumbalpunktion. Berlin-Wien 1919. 
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sämtliche Liquoren vor der Calciumbestimmung in folgender Weise 
untersucht: Unmittelbar nach der Punktion wurde das Aussehen 
des Liquors (klar oder getrübt) notiert und die cytologische Unter¬ 
suchung ausgeführt. Sodann wurde in allen Fällen der Gesamt¬ 
eiweißgehalt quantitativ nach Brandberg 1 ) mit der Versuchs¬ 
anordnung nach Grahe 8 ) bestimmt und außerdem mit der Phase 
I-Eeaktion nach Nonne-Apelt und der Karbolsäure-Reaktion 
nach Pändy 8 ) die qualitative Untersuchung auf Globuline vor¬ 
genommen. Nur die Abweichungen von der Norm sind in den 
nachfolgenden Tabellen unter der Rubrik „Bemerkungen“ angeführt. 

Um die Beziehungen des Liquorkalkes zum Serumkalk fest¬ 
zustellen, wurde nach Möglichkeit gleichzeitig mit jeder Kalk¬ 
bestimmung im Liquor eine solche im Serum vorgenommen. 

Demgemäß ergibt sich eine Einteilung der Kalkbefunde im 
Liquor in folgende 4 Gruppen: 

a) bei normalem Kalkgehalt des Serums und normalem Druck, 

b) „ „ „ „ „ „ erhöhtem „ 

c) ,, verändertem „ „ ,, „ normalem „ 

d) „ „ „ „ •• „ erhöhtem ,, 


a) Calciumgehalt des Liquors bei normalem Calcium¬ 
gehalt des Serums und normalem Druck. 


Nr. 

Ge¬ 

schlecht 

Alter 

Serum¬ 

kalk 

in mg 

Liquor¬ 

kalk 

% Ca 

Liquor¬ 

druck 

mm H 2 0 

Bemerkungen 

1 

m 

9 

11,4 

4,7 

110 

Liquor normal 

2 

m 

10 

11,3 

5.0 

125 

14 Lymphocyten 

3 

w 

11 

11.4 

5.1 

85 

Liquor normal 

4 

m 

12 

11,7 

5,1 

140 

Pändy -f- 

5 

w j 

12 

11,6 

5,1 

! 65 

Liquor normal 

6 

• W j 

22 

11,5 : 

5,3 

175 

n n 

7 

m 

26 

11,3 1 

5,4 

1 150 

« 77 

8 

w | 

34 

11,5 ! 

5,1 

120 

>5 77 

9 

w 

36 

11,4 

4,9 

130 

77 77 

10 

m 

37 

11,3 

5,2 

160 

77 77 

11 

w j 

42 

11,4 ; 

5,2 

125 

yV » 

12 

m j 

44 

11,2 ! 

4,8 

145 

77 77 


Es geht also aus dieser Zusammenstellung hervor, daß der 
Calciumgehalt des Liquors bei normalem Calcium- 


1) Brandberg, Hoppe-Seyler-Thierfelder, Chem. Analyse, 8. Anfl., 1909, 
S. 623. 

2) Grahe, Zeitsöhr. f. d. ges. Neur. n. Psych., Bd. 24, 1914. 

3) Pändy, Nenrol. Zentralblatt 1910, S. 915. 
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gehalt des Serums und normalem Druck eine ähnlich 
große Konstanz aufweist wie der Serumkalk. Er be¬ 
trägt etwas weniger als die Hälfte des Serumkalkes 
und zeigt bei den 12 untersuchten Fällen nur geringe Schwankungen 
zwischen 4,7 und 5,4 mg °/ 0 Ca, während die zugehörigen Serum¬ 
werte zwischen 11,2 und 11,7 mg°/ 0 Ca liegen. Mit Ausnahme 
der Fälle 2 und 4 waren sämtliche Liquoren normal, d. h. ihr 
Aussehen war wasserhell, sie zeigten keine Zellvermehrung, keine 
Vermehrung des Gesamteiweißgehaltes, negative Globulinreaktionen 
und — soweit daraufhin untersucht wurde — negative Wasser - 
mannsehe Reaktion. Meist handelte es sich um Fälle, bei denen 
der Verdacht auf otogene Meningitis oder auf latente Lues be¬ 
stand. Bei Fall 2 konnte eine geringe Lympbocytose festgestellt 
werden, im übrigen aber zeigte der Liquor keine pathologischen 
Reaktionen. Bei Fall 4 ergab die Pändysche Reaktion eine 
Trübung, also eine Vermehrung der Globuline, während der Calcium¬ 
gehalt nicht vermehrt war. 


b) Calciumgehalt des Liquors bei normalem Calcium¬ 
gehalt des Serums und erhöhtem Druck. 


Nr. 

' 

Ge¬ 

schlecht 

Alter 

Sernm- I Liquor¬ 
kalk § kalk 

in mg°/ 0 Ca 

Liquor¬ 

druck 

mm H 2 0 

-1 -- -■ — 1 

Bemerkungen 

13 

w 

5 

11,4 

5,1 

280 

Liquor sonst normal 

14 

w 

6 

11,5 

5.2 

300 

15 

m 

10 

11,3 

4,7 

230 

152Leukocyt. Pändy: -|- 

16 

m 

12 

11,4 

5.2 

210 

Liquor sonst normal 

17 

w 

24 

11,3 

5,0 

5,1 

320 

1 

120 Lymphocyt. Brand¬ 
berg: l,3°/oo Pandy: -f- 

18 

m 

i 29 

j 

i 

j 

11,2 

>400 

i 

W.-Jt. im Serum und 
Liqu. +, 60 Zellen, 
Brandberg: 5®/«*, 
Pändy: ++ 

19 

w 

i 34 

1 11,3 

5,3 

220 

25 Lymphoc., sonst o. B. 

20 

m 

; 46 

i 

i 

11,0 

4,9 

240 

W.-B. im Serum und 
[Liqu. +, sonst o. B. 


Die Ergebnisse dieser Untersuchungen zeigen, daß der Calcium ¬ 
gehalt des Liquors nicht von der Druckhöhe uiid da¬ 
mit auch nicht von der Menge des Liquors abhängig 
ist. Kommt es also z. B. durch irgendwelche entzündliche. Pro¬ 
zesse zu einer Vermehrung der Cerebrospinalflüssigkeit, so bleibt 
der Calciumgehalt des Liquors bei normalem Serumkalkspiegel 
offenbar konstant, während im übrigen die Qualität des Liquors 
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namentlich soweit sie den Zell- und Eiweißgehalt betrifft, verändert 
sein kann. Die Kalkwerte im Liquor weisen bei den 8 Fällen mit 
erhöhtem Liquordruck dieselben absoluten Werte und dieselbe 
Konstanz auf, wie bei den Fällen mit normalem Liquordruck. 

ln den Fällen 13, 14 und 16 handelte es sich um zirkum¬ 
skripte (seröse) Meningitiden, in Fall 15 um eine beginnende eiterige, 
otogene Meningitis, in Fall 17 um eine tuberkulöse Meningitis, in 
Fall 18 um eine Lues cerebrospinalis, in Fall 19 um eine multiple 
Sklerose, in Fall 20 um eine Tabes dorsalis. 


c) Calciumgehalt des Liquors bei verändertem Calcium- 
gehalt des Sernms Und normalem Druck. 


Nr. 

! 

Ge¬ 

schlecht 

Alter 

Serum- j Liquor- ! 
kalk | kalk 

in mg°/o C a 

Liquor¬ 

druck 

mm G s O 

I 

i Bemerkungen 

21 

w 

12 

10,4 

! 

5,2 

85 

Liquor normal 

22 

m 

18 

5,8 

4,7 

120 


23 

w 

26 

10,6 

5,2 

170 

Phase I: schwache Opa- 
lescenz. Pändy: -f* 

24 

m 

31 

, 

10,1 

i 

4,9 

' ! 

120 

t 

Liquor normal. W.-R. 

! im Blut und Liquor 
} negativ 


Die vier vorliegenden Fälle bedürfen besonderer Besprechung- 

Fall 21. 12 jähriges Mädchen mit Pneumonie und akuter Otitia 
media. Lumbalpunktion wegen Verdacht auf otogene Meningitis. Der 
Serumkalk ist deutlich herabgesetzt (10,4). Die Normalwerte des be¬ 
treffenden Alters betragen: 11,2 —11,6 —12,0 mg°/ 0 Ca.*) Der Calcium¬ 
gehalt des Liquors dagegen ist nicht herabgesetzt. 

Fall 22. 18 jähriger junger Mann mit Tetanie. Der Calciumgehalt 

des Serums ist auf die Hälfte des Normalwertes (11,2—11,6— 12,0)») 
herabgesetzt, während der Kalkwert des Liquors noch im Bereich der 
bisher für den Liquor gefundenen Normalwerte liegt. 

Fall 23. 26jährige Patientin mit otogener Meningitis. Die im 
Verlauf der Erkrankung aus therapeutischen Gründen vorgenommeno 
6. Lumbalpunktion ergab einen Liquordruck von 170 und eine Ver¬ 
mehrung der Globuline. Der Calciumgehalt des Serums betrug zur Zeit 
der Punktion 10,6 mg °/ 0 Ca, war also herabgesetzt. Normal werte des 
betreffenden Alters: 11,1— 11,5 —11,9 mg°/ rt Ca. 1 ) Der Calciumgehalt 
des Liquors dagegen ist nicht herabgesetzt, beträgt 5,2. 

Fall 24. 31 jähriger Mann mit beginnender Otosklerose. Wegen 

Verdachts auf Lues latens Lumbalpunktion. Deutlich herabgesetzter 

1) Ygl. Lei eher, Der Calciumgebalt des menschlichen Blutserums usw. 
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Serumkalkwert *) von 10,1 mg °/ 0 Ca. Normal werte des betreffenden 
Alters: 11,1— 11,45 —11,8 mg°/ 0 Ca. 2 ) Der Kalkwert des Liquors 
•dagegen liegt im Bereich der bisher gefundenen Normalwerte. Was8er¬ 
mann sehe fteaktion im Serum und Liquor negativ. 

Diese 4 Fälle, ganz besonders aber der Fall von Tetanie, 
zeigen mit aller Deutlichkeit, daß der Calciumgehalt des 
Liquors bei normalem Druck von dem des Serums 
unabhängig ist. 

<l) Calciumgehalt des Liquors bei verändertem Calcium¬ 
gehalt des Serums und erhöhtem Druck. 


Nr. 

Ge¬ 

schlecht 

Alter 

Seriim- 

kalk 

. 

in mg 

Liqnor- 

kalk 

°/o Ca 

Liquor- 

druck 

mm H 2 0 

Bemerkungen 

25 

m 

20 

12,9 

4.9 

330 

Liquor sonst o. B. 

26 

m 

22 

12,6 : 

5,0 

220 

Pämly: - 

f? yy yy 

27 

w 

26 

! 10,6 

5,5 

270 

- 80118t 0. ß- 

28 

w 

26 

io,6 

i 5,7 

205 

Pändy: - 

-• sonst o. B. 

29 

m 

65 

j 

1 10,0 

1 i 

1 

! 4,7 

i 

1 

210 

Liquor sonst o. B. W.-R. 
im Blut u. Liquor neg. 


Fall 25. 20jähriger Patient mit typischer Dystrophia adiposo- 
genitalis und Hydrocephalus internus. Erheblich erhöhter Liquordruck. 
Der Calciumgehalt des Serums ist deutlich erhöht, 12,9 mg°/ 0 Ca. Nor- 
malwerte des betreffenden Alters: 11,2— 11,6 —12,0 mg°/ 0 Ca. 2 ) Der 
Liquorkalk dagegen ist nicht vermehrt, beträgt 4,9. 

Fall 26. 22 jähriger Patient, ebenfalls mit typischer Dystrophia 
adiposo-genitalis. Erhöhter Liquordruck von 220. Vermehrter Kalk¬ 
gehalt im Serum von 12,6 (Normalwerte: 11,1— 11,5 —11,9). Der Cal- 
•ciumgehalt des Liquors jedoch ist nicht vermehrt, er beträgt 5,0 mg °/ 0 Ca. 

Bei Nr. 27 und 28 handelt es sich um dieselbe Patientin mit oto¬ 
gener Meningitis, von der bereits unter Nr. 23 berichtet ist. Sie hatte, 
•solange sie in meiner Beobachtung war, einen konstanten herabgesetzten 
Serumkalkwert von 10,6 mg °/ 0 Ca, wie durch mehrmalige Untersuchungen 
innerhalb von 2 Monaten festgestellt wurde. Bei der 5. Lumbalpunktion 
ergab sich ein erhöhter Liquordruck von 270 und eine Vermehrung der 
Olobuline, bei der 7. Lumbalpunktion ein nur wenig erhöhter Liquor¬ 
druck von 205 und ebenfalls eine Vermehrung der Globuline. In beiden 
Fällen wies der Liquorkalk im Gegensatz zum herabgesetzten Serumkalk 
Werte auf, die an der obersten Grenze der bisher im Liquor gefundenen 
Normalwerte liegen. 

Fall 29. 35jähriger Patient mit beginnender Otosklerose. Wegen 

Verdachts auf Lues latens Lumbalpunktion. Diese ergab eine geringe 

1) Vgl. meine beiden Arbeiten über Otosklerose, Verband], d. Gesellschaft 
Deutscher Hals-Nasen-Ohrenärzte, Wiesbaden, 1922 u. Zeitschr. f. Hals-, Nasen- 
u. Ohrenkeilk. 1922. 

2) Vgl. Leicher, 1. c. 
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Druckerhöhung von 210. Wassermann’sehe Reaktion im Blut und 
.Liquor negativ. Deutlich herabgesetzter Serumkalkwert von 10,0 mg °/ 0 Ca 
{Normalwerte: 11,1—11,45—11,8). Liquorkalk 4,7 mg, noch im Be- 
areich des Normalen. 

Es zeigt sich an diesen 5 Fällen, daß auch bei erhöhtem 
Liquordruck der Calciumgehalt der Cerebrospinal¬ 
flüssigkeit von dem des Sernms unabhängig ist. 

Die große Konstanz des Liquorkalkes unter physiologischen 
und pathologischen Verhältnissen und seine Unabhängigkeit vom 
■Calciumgehalt des Sernms, sowie von quantitativen und qualitativen 
Veränderungen seiner eigenen Substanz sprechen dafür, daß die 
■Cerebrospinalflüssigkeit nicht als Transsudat oder 
Dialysat, sondern als Sekret anfgefaßt werden muß. 
-Ob es sich dabei um eine „produktive“ oder „absorptive“ Se¬ 
kretion im Sinne 0. Fleisch man ns*) handelt, läßt sich auf 
-Grund dieser Untersuchungen allein nicht entscheiden. 

Nachtrag bei der Korrektur: 

Aus einem Referat der Klin. Wochenschr. 1922, Nr. 26, S. 1338 
ist zu ersehen, daß während der Drucklegung dieser Arbeit von 
Depich u. M. Richter-Quittner sowie von Neuda, Unter¬ 
suchungen über die chemische Zusammensetzung der menschlichen 
Lumbalflüssigkeit ausgeführt wurden, die weit niedrigere Normal¬ 
werte (2—3 mg°/ 0 Ca) ergaben als die meinigen. 

1) 0. Fleischmann. Die Beziehungen zwischen dem Liquor cerebrospinalis 
und. den Plexus chorioidei. Zeitschr. f. Neurol. und Psych. Originalien, 59. Bd., 
1920. 
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Aus der medizinischen Klinik zu Kostock 
(Direktor: Prof. Dr. Hans Curschmann). 

Vergleichende Untersnchnngen mittels der Leberfnnktions- 
prflfangen von Widal, Strauß und Falta. 

Von 

Privatdozent Dr. Rudolf Stahl. 

Die neue Leberfunktionsprüfung von Widal hat auch in 
Deutschland bereits zu einer Reihe von Nachuntersuchungen ge¬ 
führt. 

Während Knttner und Sörnjen, Retzlaff, Kisch (letzterer 
bei Cholelithiasis), sie als diagnostisch wertvoll oder aussichtsreich be¬ 
zeichnen, Dresel und Lewy sogar geneigt sind weitgehende Schlüsse 
für die Pathogenese der Paralysis agitans auf ihre Ergebnisse zu gründen, 
mehren sich in letzter Zeit Stimmen, die zurückhaltender urteilen. Nach 
Bauer, Jungmann, Worms und Schreiber spricht ein negativer 
Ausfall der Probe nicht gegen eine Leberaffektion. Umgekehrt finden 
Holzer und Schilling bei an- und subazidem Magenkatarrh ohne 
Mitbeteiligung der Leber einen positiven Ausfall. Schiff und Stransky 
stellten fest, daß ein positiver Ausfall bei Säuglingen das Physiologische 
ist, und Glaser bestätigt, daß Kinder normalerweise nach Milchgenuß 
eine Leukopenie statt der jenseits der Pubertät auftretenden Verdaunngs- 
leukocytose aufweisen. Letzterer Autor Bieht die Verdauungsleukopenie 
auch bei Erwachsenen mit Vagotonie bei gesunder Leber. Durch Ein¬ 
verleibung von Adrenalin oder Atropin vermochte er die Leukopenie in 
eine Leukocytose umzuwandeln. Er ist der Meinung, daß die hämo- 
klasische Krise lediglich auf einen vermehrten Vagustonus zurückzu¬ 
führen sei. 

Nach Widal werden von der gesunden Leber ihr durch die Pfort¬ 
ader zugeführte ungenügend abgebaute Eiweißkörper zurückgehalten 
(proteopektische Punktion der Leber), während die geschädigte Leber 
sie passieren und gewisse als „hämoklasische Krise" hezeichnete Ver¬ 
änderungen im Blute hervorrufen läßt, nämlich eine Leukopenie statt der 
physiologischen Leukocytose, Blutdrucksenkung, Verminderung des refrak- 
tometrischen Wertes im Blutserum, Umkehrung der Leukocytenformel 
im Sinne einer Lymphocytose, sowie eine Zunahme der Blutgerinnungs¬ 
fähigkeit. 
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Da Widal selbst, wie fast alle Nachuntersucher sich im all¬ 
gemeinen auf die Feststellung der Leukocytenwerte beschränkt 
hatten, so kam es mir darauf an, die anderen genannten Vorgänge 
gleichfalls, soweit möglich, in einer genügenden Anzahl von Ver¬ 
suchen zu verfolgen. 

Es wurde bei allen Kranken früh nüchtern der Blutdruck 
an dem einen Arm gemessen, danach Blut aus dem Ohr zur Leuko- 
cytenzählnng und Differenzialauszählung, sowie aus dem anderen 
Arm zur refraktometrischen Untersuchung des Serums entnommen. 
Die Untersuchung, d. h. die Entnahme am Krankenbett, dauerte 
bei entsprechender Übung des Hilfspersonals und mit bereitwilliger 
Unterstützung der Herren Zeh und Ritter kaum länger als 
5 Minuten. Der Pat. erhielt nun die von Widal vorgescbriebenen 
200 g Milch, danach wurden in Zeitabständen von 20 Minuten die 
Untersuchungen wiederholt. 

Den Ergebnissen der Blutdruckmessung darf nach meinen 
Erfahrungen keine nennenswerte Bedeutung beigelegt werden. 
So interessant im Prinzip die Erscheinung der Blutdrucksenkung 
im Rahmen der hämoklasischen Krise ist, so unsicher ist ihre 
Messung im Einzelfalle, da in individuell wechselndem Maße bei 
den Kranken funktionelle Einflüsse im Spiele sind. Die Patienten 
zeigten zum Teil vor der Untersuchung eine gewisse Unruhe, 
entspringend aus der Ungewißheit, was wohl mit ihnen geschehen 
würde. Im Laufe der Untersuchung wurden sie ruhiger, Besonders 
ins Auge fallend war dies bei einer Anzahl Kranker mit Para¬ 
lysis agitans, bei denen fast durchweg, wenn man sie untersuchte, 
anfangs ein besonders starker Tremor beobachtet wurde. Somit 
wird den festgestellten Blutdrucksenkungen um 10,15 bis 20 mm 
Hg kein großes Gewicht beizulegen sein. 

Die Leukocytenzählungen, die mit der Bürker’schen Kammer 
erfolgten, wurden besonders im Anfang meist durch Parallel¬ 
zählungen kontrolliert und dürften als unbedingt zuverlässig zu 
bewerten sein. 

Ähnlich verhält es sich mit den refraktometrischen Werten. 
Bis auf ganz vereinzelte Ausnahmen, die von der Beurteilung 
ausgeschlossen wurden, war es gelungen, das Serum stets frei von 
Hämolyse zu gewinnen; dabei wurde beim Einstechen der Nadel 
ein Minimum an Stauung verwendet. Die Verwertung der refrak¬ 
tometrischen Ergebnisse erscheint mir in besonderem Maße be¬ 
rechtigt. 
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Die Blntanstriche wurden nach Pappenheim gefärbt und 
je 200 Zellen ansgezählt. 

Als Kontrolle konnte nur bei einer kleinen Anzahl von Fällen: 
die Lävuloseprobe nach Strauß angewendet werden. Regelmäßig 
jedoch wurde der Urin auf Urobilin und Urobilinogen- untersucht 
und am Tage nach der Widal’schen Probe die von Falta 
angegebene Belastungsprobe der Leber durch Einnahme von 3 gr 
Fel tauri depuratnm früh nüchtern mit anschließender 2 stündlicher 
Untersuchung des Urins auf Urobilin und Urobilinogen aus¬ 
geführt. 

Die ersten 16 Fälle 1 ) sind Kranke, bei denen sicher 
primär, oder sekundär (z. B. durch Stauung) die Leber ge¬ 
schädigt ist. 14 mal fiel hier die Falta’sche Probe positiw 
aus, zweimal negativ. Letzteres bei einem diabetes insipidus mit 
Lues und großem Lebertumor, vielleicht weil in den großen 
Urinmengen das Urobilin zu stark verdünnt wurde und sich sn 
dem Nachweis entzog. Für den negativen Ausfall bei einer 
luetischen Leberzirrhose vermag ich keine Erklärung zu 
finden, denn die Ausnahme „das Erhaltensein einiger normalen 
Zellen genüge noch, um die Gallenfarbstoff fixierende Fähigkeit 
der Leber zu sichern“, wie dies Widal für die proteopektische 
Funktion in Fällen nachweislich, kranker Leber und fehlender 
hämoklasischer Krise anfübrt, bringt uns in der Erkenntnis nicht 
weiter. 

In weiteren. 8 Fällen zweifelhafter Lebererkran¬ 
kung wurde nur 5mal die Falta’sche Probe ausgeführt, 4mal 
mit positivem Ausfall (Lues cerebri, Arteriosklerose, Adipositas dolo¬ 
rosa, perniziöse Anämie). In den übrigen 3 Fällen war wenigstens¬ 
spontan kein Urobilin oder Urobilinogen nachweisbar. 

Schließlich zeigten unsere 15 Fälle, in denen wir klinisch 
unbedingt eine intakte Leber vermuteten, einmal spontane 
Urobilinogenurie, zweimal schwache und kurz dauernde Urobilinogen- 
ausscheidung nach Gallenaufnahme. 

Weitere 11 Fälle von Paralysis agitans, die an anderer Stelle 
eingehend besprochen werden sollen,*) wiesen zweimal nur einen 
positiven Ausfall der Falta’sehen Probe auf, in beiden war auch 
die Strauß’sche Lävuloseprobe positiv. 

Aus diesen Erfahrungen, die sich somit auf 50 eingehend 

1) Die ausführlichen Tabellen mußten auf Wunsch der Schriftleitung fort¬ 
gelassen werden. 

2) Zeitsehr. f. d. ges. Neurologie und Psychiatrie Bd. LXXVIII, Heft 2/3. 
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untersuchte Fälle erstrecken, haben wir ein günstiges Bild vou 
der Faltauschen Probe gewonnen, die wir deshalb in der Klinik 
regelmäßig bei der Notwendigkeit einer genauen Leberuntersuchung 
anzuwenden gedenken. Sie ist für den Kranken, wie für den Arzt 
mühelos und schnell ausführbar und zeigte bei Leberkranken in 
ca. 87°/ 0 einen positiven, bei Lebergesunden in 80 ü / 0 einen nega¬ 
tiven Ausfall. Dabei konnte bei 8 der 23 sicher, bzw. zweifelhaft 
Leberkranken die Urobilin- bzw. Urobiiinogenurie erst durch die 
von Falta empfohlene Gallebelastung zur Beobachtung gebracht 
werden, in den übrigen positiven Falta-Fällen war schon eine- 
spontane Urobilinurie nachweisbar. 

Lepehne’s Urteil über die Falta’sche Probe lautet nicht 
ebenso günstig. Die von ihm beobachteten Tagesschwan¬ 
kungen in der Urobilinausscheidung sind auch aus unseren Auf¬ 
zeichnungen ersichtlich. Um 6 Uhr wurde die Galle eingenommen,, 
und um 10 und 12 Uhr, sowie abends zeigte sich einige Male ein 
Höhepunkt der Urobilinkurve, so daß man an den von Lepehne 
angenommenen „Reiz der Mahlzeiten für die Urobilinausscheidung“ 
denken kann. In anderen Fällen war aber das Urobilin mehr 
gleichmäßig auf den ganzen Tag verteilt. 

In allen 50 Fällen wurde auch die Widal’sche Probe an¬ 
gestellt. In der Tabelle sind nur die Ergebnisse vor, sowie 20“ 
und 40 Minuten nach dem Milchgenuß angeführt, da das ja die für den 
Ausfall entscheidenden Werte sind, wenngleich der Höhepunkt der 
Krise gelegentlich erst später liegt 

Die meisten Autoren halten sich für die Beurteilung nur an 
die Leukocytenwerte und zwar, wie mir scheint, mit Recht. Der 
Blutdruck muß wegen der oben erwähnten individuell ver¬ 
schiedenen funktionellen Einflüsse praktisch ausscheiden. 

Eine Umkehrung der Leukocytenformel im Sinno 
einer relativen Lymphocytose finden wir in ausgesprochenen^ 
Maße kaum einmal, stets sind es nur leichte Bewegungen in der 
geforderten Richtung, die bei den 16 Leberkranken 8 mal, bei den 
15 Lebergesunden 7 mal zu beobachten sind. Geringe Bewegungen 
in der umgekehrten Richtung treten bei den 16 Leberkranken 
4 mal, bei den 15 Lebergesunden 7 mal auf. Somit lassen diese 
Veränderungen, die an sich graduell sehr gering sind, keine 
praktisch verwertbare Gesetzmäßigkeit erkennen, ebensowenig daa 
Verhalten der übrigen Leukocytenarten. 

Die Schwankungen des Serum-Eiweißgehaltes lassen 
sich recht gut verfolgen. Zwar sind sie graduell gering, doch so 
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weit außerhalb der Fehlergrenze der Methode 1 2 ) und so konstant 
anzutreffen, daß ich ihnen einen besonderen Wert beimesseu 
möchte. Da ergab sich nun erstaunlicher Weise im größten Teil 
aller Fälle ein Absinken der Werte, nicht nur bei den Leber¬ 
kranken, sondern auch bei den Lebergesunden, nämlich bei beiden 
Gruppen in je 11 Fällen. Eine Vermehrung zeigten 3 Leber¬ 
kranke (Hepatitis mit Ikterus, zwei Stanungslebem) zwei Leber- 
gesunde (Ischiasfälle). Also auch hier vermissen wir die von 
Widal angegebene Gesetzmäßigkeit. Es ist wohl denkbar, daß 
die Schwankungen bei Versuchstieren, denen Peptonlösung oder 
nach der Mahlzeit gewonnenes Pfortaderblut in die Venen ein¬ 
gespritzt wird, stärkere Serumeiweiß-Verminderungen, bei Appli¬ 
kationen nüchternen Pfortaderblutes S.-E.-Vermehrungen gesetz¬ 
mäßiger beobachten lassen; s ) beim Menschen fanden wir ein er¬ 
hebliches Überwiegen der Verminderungen, in etwa gleichem 
Maße bei Gesunden und Kranken. 

Die Leukocytenwerte sanken bei den Leberkranken 
14 mal, besonders ausgesprochen bei einer luetischen Leberzirrhose 
und bei einem Leberechinokokkus, bei den Lebergesunden 9 mal. 
Eine Verdauungsleukocytose trat bei 2 Leberkranken (mit Stauungs¬ 
lebern) und bei 5 Lebergesunden ein, dabei zweimal nach anfäng¬ 
licher geringer Leukocytenverminderung. 

Nach Widal liegt also auch bei 9 der „Lebergesunden“ 
eine Schädigung der proteopektischen Funktion der Leber vor, 
eine Leberschädigung, die sonst mit keiner anderen Methode nach¬ 
weisbar ist. Natürlich sind die von mir angenommenen „Leber¬ 
gesunden“ keine „gesunden“ Menschen, und es läßt sich die Be¬ 
hauptung nicht widerlegen, daß auch die Leber in irgendwelcher 
Weise in Mitleidenschaft gezogen sei. Das paßt zu Widal’s 
Angabe, seine Methode habe eine so große Empfindlichkeit, daß 
man mit ihr auch Leberschädigungen aufdecken könne, die ohne 
sie unbemerkt geblieben wären. 

Gesetzt den Fall, Widal’s Behauptungen beständen zu recht, 
so fragt es sich, ob eine so große Empfindlichkeit als Vorzug an¬ 
zusehen ist. Wir finden überall in der praktischen Medizin eine 
geringe Bewertung von Methoden, die, wie die Sulfosalicylprobe 
für Eiweiß, die Benzidinprobe für Blut, unter Umständen auch 
physiologischerweise positiv ausfallen. Dann macht sich ein Be- 

1) Es wurde der Pulfrick’sche Refraktometer benützt. 

2) Auf dieser experimentellen Basis hat ja Widal seine Funktionspriifung* 
aufgebaut. 
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streben bemerkbar, sie möglichst so zn modifizieren, daß sie weniger 
empfindlich sind und nur bei pathologischen Fällen positiv werden 
<z. B. Wohlgemuth’sche Modifikation der Benzidinprobe). 
Worms und Schreiber urteilen: da die Leber so oft, schon 
allein durch begleitende Herzaffektion, mitbeteiligt sei, so könne 
■die Feststellung der Leberbeteiligung durch eine so universelle 
Methode kaum bedeutenden klinischen Wert besitzen, abgesehen 
von einigen Sonderfällen. 

Weiter, wird die Widal’sehe Methode in der Bewertung 
sinken, wenn nachweisbar auch außerhalb der Leber gelegenen 
Faktoren in wechselndem Maße eine entscheidende Rolle für die 
Ergebnisse spielen. So nehmen Schiff und Stransky an, daß 
■der Grad des Eiweißabbaues und der Resorption vom Darm aus 
■einerseits, die Reizbarkeit des Knochenmarkes andererseits maß¬ 
gebend für das Zustandekommen einer Verdauungsleukocytose 
oder -leukopenie sei. Jungmann sieht nach Harnstoff-, Bitter¬ 
salz-, Bolusgaben auch positive, bei Leberkranken öfter auch nach 
Milchgaben negativen Reaktionen. Holzer und Schilling 
halten die Reaktion für nicht streng spezifisch, weil auch bei 
Sub- und Anazidität positive Ergebnisse zu beobachten sind. 
Glaser hält die hämoklasische Krise nach Nahrungsaufnahme nur 
für ein Symptom der Vagotonie, das im Kindesalter physiologischer¬ 
weise, nach der Pubertät eben bei Vagotonikern die Regel sei und 
durch Atropin- und Adrenalingaben beeinflußt werden könne. 
Gori und Mautner legen die Bedeutung der Lebergefäße für 
den Ausfall der hämoklasischen Krise dar. 

Beobachtungen an meinem Material deuten darauf hin, daß 
«och ein anderer extrahepatischer Faktor, nämlich die kon¬ 
stitutionell verschiedene Ansprechbarkeit der Er¬ 
folg sorgane, auf den Ausfall der Reaktion von Einfluß ist. 

Auch bei Gesunden müssen Stoffe die Leber passieren, die 
die Verdauungsleukocytose hervorrufen. Diese sind scheinbar nur 
quantitativ, vielleicht auch qualitativ verschieden von den bei 
kranken Lebern passierenden Stoffen. Sowohl Leukocytosen wie 
JLeukopenie können evtl, durch wechselnde Mengen verschieden 
weit abgebauter Eiweißabbauprodukte (Holzer und Schilling) 
bedingt sein (Arndt-Schulze’sches Gesetz!), so daß wir fließende 
Übergänge zwischen beiden Extremen haben. Nehmen wir dazu 
«ine verschiedene empfindliche Ansprechbarkeit der Erfolgsorgane, 
nämlich z. B. des Knochenmarks (Schiff und Stransky), dann 
der die Gerinnungszeit, die Serumeiweißkonzentration usw. regu- 

Deuttcbes Archiv für klin. Medizin, ui. Bd. 14 


Digitized by 


Gck igle 


Original fro-m 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



210 


Stahl 


lierenden Organe, so haben wir eine Erklärung für die sog. „disso¬ 
ziierten Krisen“, die schon Widal ausnahmsweise hei geringen 
Eiweißgaben und dann, wenn das proteopektische Vermögen nahe 
dem Schwellenwert war, gesehen hat: die Leukopenie war dann 
z. B. nicht von Blutdrucksenkung oder Gerinnungsveränderungen 
begleitet. 

Beachten wir in den vorliegenden Fällen die entgegengesetzt 
gerichteten Verschiebungen nur der Leukocyten-und Eiweißmengen,, 
so finden wir solche bei den 16 Leberkranken in 5 Fällen = 31 °/ 0r 
bei den 8 zweifelhaft Leberkranken in 5 Fällen = 62 °/o> bei de» 
15 Lebergesunden in 4 Fällen = 26 °/ 0 , bei den 11 Fällen von 
Paralysis agitahs 5 mal = 45 %. Prozentual am häufigsten zeige» 
sich die dissoziierten Krisen also bei den Fällen zweifelhafter 
Leberkrankheit; auch sonst aber sind sie auffallend häufig- 
Victor Schilling erwähnt, daß auch die Bewegung der Blut¬ 
plättchenkurve nicht mit dem Leuko-Widal parallel zu verlaufe» 
braucht. Worms und Schreiber finden erhebliche Veränderunge» 
der Erythrocyten- und Hämoglobinwerte ohne Parallele mit de» 
Leukocytenvorgängen. 

Bei noch nicht veröffentlichten Reihenuntersuchungen 1 ) der Blut¬ 
plättchenwerte nach intravenösen Injektionen zeigte sich mir eine 
individuell sehr schwankende Reaktionsfähigkeit bei verschiedene» 
Personen trotz Applikation der gleichen Dosen. Bei denselben Per¬ 
sonen traf ich bei gleichen Dosen entsprechend gleiche Ausschläger 
die eine Versuchsperson wies stets eine erhebliche Thrombopenie mit 
später nachfolgender Plättchenznnahme auf, eine andere ließ stets- 
einen starken Plättchenanstieg nach nur eben kurz angedeuteter oder 
fehlender Senkung der Plättchenkurve erkennen. Hier sehen wir als» 
den verschiedenartigen Effekt, trotzdem die wirksame- 
Substanz in allen Fällen in gleicher Menge direkt ins Blut 
gelangte. Man erkennt an diesem Beispiel, mit was für Fehler¬ 
quellen man zu rechnen hat, wenn man aus so labilen biologische» 
Reaktionen einen Rückschluß auf ein zwischengeschaltetes Organ,, 
bei Widal die Leber, ziehen will. 

Wie labil gerade die Leukocytenzahlen sind, beweisen die Be¬ 
obachtungen Jörgensens von Schwankungen um 100°/ 0 allein* 
durch Überführung der Versuchsperson aus der horizontalen i» 
die senkrechte Stellung. Wenn auch bei unseren Proben auf un¬ 
bedingtes ruhiges liegen der Kranken geachtet wurde, so ließ siel* 


1) Klinische Wochenschrift 1922. 
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doch bisweilen ein kurzes Aufrichten beim Trinken der Milch kaum 
vermeiden. Dazu zeigten Worms Und Schreiber, Cori und 
Mautner, daß bei alle 10 Minuten fortgesetzten Leukocyten- 
zählungen oft erhebliche Schwankungen der Zahlen ganz un¬ 
motiviert auftreten. Sie sollen nach den letzteren Autoren mit 
dem wechselnden Kontraktionszustand der Lebervenen in Verbindung 
stehen. 

Wichtig ist die Angabe einiger Untersucher, daß der Ausfall 
der Widal’schen Probe der Schwere der Lebererkrankung nicht 
parallel geht (Adelsberger, Worms und Schreiber). Auch 
aus unseren Beobachtungen geht dies hervor und ist aus den eben 
geschilderten Erwägungen nicht verwunderlich. Bei einem Neu¬ 
rastheniker mit Ischias ergibt sich eine Leukocytenverminderung 
um 20 °/o 'in ausgesprochenerem Maße wie bei einem Ikterus catar- 
rhalis.. Freilich sind bei Betrachtung einer größeren Zahl von 
Fällen die bedeutendsten Leukocytenstürze bei den Leberkranken, 
umgekehrt ist die Verdauungsleukocytose am häufigsten bei Leber¬ 
gesunden zu treffen, so daß ein Einfluß der erkrankten Leber auf 
den Ausfall der Probe nicht zu leugnen ist. Aber da die Leber 
nicht der einzige bestimmende Faktor ist, so werden wir im ein¬ 
zelnen Falle mit der Bewertung äußerst vorsichtig sein und dürfen 
der Methode in unseren diagnostischen Erwägungen im allgemeinen 
keinen zu großen Einfluß einräumen. 

Zusammenfassung. 

1. Die Falta’sche Leberfunktionsprüfung hat sich uns als 
brauchbare und für Patienten wie Arzt bequeme und mühelose 
Methode erwiesen, die in ihren Ergebnissen mit der Strauß’schen 
Lävuloseprobe übereinzustimmen scheint. 

2. Die Widal’sche Leberfunktionsprüfung (50 Fälle) fällt in 
einem beachtenswerten Prozentsatz auch bei Kranken positiv aus, bei 
denen eine nennenswerte Leberschädigung sehr unwahrscheinlich 
ist. Sie ist daher für den klinischen Gebrauch zu empfindlich, 
vorausgesetzt, daß sie wirklich als eine für die Leber spezifische 
Funktionsprüfung angesehen werden kann. 

3. Außer der Leber sind noch andere von Fall zu Fall nicht 
gleichartige Faktoren an dem Ergebnis der Widal’schen Probe 
beteiligt, u. a. auch die konstitutionell verschiedenartige Ansprech- 
barkeit der Erfolgsorgane z. B. beim Zustandekommen von Leuko- 
cyten, Blutdruck* oder Serumeiweißverschiebungen. 

14* 


Digitized by 


v Google 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Digitized by 


212 Stahl, Vergl. Untersuchungen mittels der Leberfunktionsprüfungen usw. 

4. Die Widal’sehe Probe wird darum im Einzelfalle nnr 
mit großer Vorsicht diagnostisch zu verwerten sein. 
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Aus der med. Universitätsklinik Jaksch-Wartenhorst in Prag. 

Znr Casaistik der Wilson’schen Krankheit. 

Von 

Priv.-Doz. Dr. Julias Löwy, 

Assistent der Klinik. 

Die Fälle von Pseudosklerose und Wilson’scher Krankheit, 
die bisher in der Literatur niedergelegt sind, behandeln im all¬ 
gemeinen Stadien dieser Krankheit, in denen die Erscheinungen 
des amyostatischen Symptomkomplexes (Strümpell (1)) bereits 
deutlich entwickelt sind. 

Im folgenden soll die Symptomatologie eines Frühfalles, bei 
dem die Stellung der Diagnose möglich war, mitgeteilt werden. 

J. F., 21 Jahre alter Tischler, hat gesunde Eltern und Geschwister. 
Eine Schwester starb an .Rippenfellentzündung, eine andere an Blind¬ 
darmentzündung. Von hereditären Momenten wurde ermittelt, daß Vater 
und Sohn nach Genuß von 1—1 1 / a 1 Bier Kopfschmerzen bekommen, 
daß Vater, Sohn und eine jüngere Schwester öfters an unmotivierten 
Zornausbrüchen leiden. 

Kinderkrankheiten hat Pat. nicht durchgemacht, im Alter von 
12 Jahren fiel er von einer Scheuer mit dem Rücken auf einen Wagen 
und es entwickelte sich damals eine leichte Kyphose. Vor 2 Jahren 
lag Pat. 2 Tage mit Kopfschmerzen zu Bette, sonst war er immer 
gesund. 

Acht Wochen vor der Spitalaufnahme bemerkte er, daß er nicht 
mehr so gut pfeifen könne, wie früher und seit einigen Tagen hindert 
ihn die Zunge beim Sprechen, besonders bei der Aussprache des „R“- 
Lautes; nach dem Schlaf bemerkt er Speichelfluß. Außerdem gibt Pat. 
öfteres Verschlucken an. 

Pat. übt einen normalen Sexualverkehr aus und ist Vater eines 
gesunden Kindes. 

. Potus, Infektion und Nikotinismus werden negiert. 

Im Harn finden sich minimale Mengen von Eiweiß, im Sediment 
amorphe Massen, die sich chemisch als Phosphate identifizieren lassen. 
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Status somaticus vom 14. VI. 1922. 

Patient ist groß, von gracilem Knochenbau, entsprechend entwickelter 
Muskulatur und Panniculus adiposus. Hauttemperatur 36,3° C. 

Die Haut ist normal gefärbt, aber im Bereiche des Gesichtes, des 
Halses, der Axillargegend beiderseits, des auffallend großen Genitale, 
der beiden Fußrücken braun pigmentiert. Die Schleimhaut ist gut 
durchblutet. 

Die Brustwirbelsäule ist in ihrer mittleren Partie leicht kyphotisch 
verbogen mit kompensatorischer Lordose im Bereiche der unteren Brust* 
wirbel und oberen Lendenwirbel. 

Kopf normal konfiguriert, Augenbewegungen frei, Pupillenreaktion 
prompt (sonst vide oculistischen Befund). Die Zunge wird gerade 
herausgestreckt und zeigt einen leichten Tremor. 

Hals lang, schmal, Schilddrüse nicht vergrößert. 

, Thorax lang, Herzspitzenstoß an normaler Stelle tastbar. Lunge 
perkussorisch und auskultatorisch normal, ebenso das. Herz. Puls 
rhythmisch, äqual, Frequenz 60, Blutdruck 100 mm Hg (Ri va Bocci). 

Abdominalorgane zeigen bei der Untersuchung nichts Auffallendes. 

Ans dem sonst normalen Nervenstatus ist nur zu bemerken, daß 
die Sprache einen scandierenden Eindruck macht, daß vielleicht das 
Symptom der Adiadochokinese angedeutet war. Von seiten der Hirn* 
nerven keine Symptome bei wiederholter Untersuchung, Reflexe normal, 
keine Zeichen von Pyramidenstörungen, kein Romberg, keinerlei 
Sensibilitätsstörungen. Labyrinth (Klinik Prof. Piffl) normal. 

Mit diesen geringfügigen Symptomen, die am ehesten noch als 
Bulbärsymptome gedeutet werden konnten, wurde der Patient der 
deutschen Augenklinik (Prof. Elschnig) zur Untersuchung zugewiesen 
und Herr Dr. Kubik (2), Assistent dieser Klinik erhob folgenden Be¬ 
fund, der von ihm ausführlich an anderer Stelle mitgeteilt wird: 

Grünliche Imbibition des Limbus beiderseits (typischer 
Fleischer’scher Ring). Spur Pupillendifferenz, rechts weiter als 
links, sonst äußerlich und ophthalmoskopisch normal. 

Blutbefund: Erythrocyten 4150000, Leukocyten 7 200, Hämo¬ 
globin in g 12,35, kleine Lymphocyten 20 °/ 0 , Ubergangsformen 2 °/ A , 
Polynucleäre Leukocyten 78%. 

Decursus morbi: 

17. VI. Wassermann’sche Reaktion im Blut und Liquor negativ. Der 

Liquor cerebrospinalis entleert sich unter normalem Druck, 
ist klar und zeigt keine Eiweiß- und Zellvermehrung. 
Hämolysinreaktion negativ (hygienisches Institut Prof. Bail). 

18. VI. Von 100 g oral auf nüchternen Magen zugeführtem Trauben¬ 

zucker werden 1,6 g nach 10 Stunden ausgeschieden. 

19. VI. Verlauf der hämoklasischen Krise. Zufuhr von 200 ccm 

Milch auf nüchternem Magen, unmittelbar nach der Blut¬ 
untersuchung um 8 h 20'. 
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20. VI. Blutzucker bestimmt nach Bang 0,1 °/ 0 . 

Am 21. VI. wurde der Pat. vom Vorstande der Klinik R, Jakscb 
-vorgestellt und der Symptomenkomplex von ihm als Wilson’sehe 
Krankheit gedeutet. / 

Lävuloseversuch: Von 100 g Lävulose werden nach 6 Stunden 
1,46. g ausgeschieden. 

23. VI. Die von Falta, Högler und Knobloch (3) angegebene 
Funktionsprüfung der Leber mit 3 g Fel taurinum depurat 
siccum fällt positiv aus. 

54. VI. Die Diazoreaktion im Blute nach van der Bergh ist 
negativ. 

Wenn wir die vorhandenen Symptome resümieren, so ergibt 
sich der Fl eischer’sche Kornealring, die eigenartige Sprache, 
die Hautpigmentierung, ferner Störungen im Stoffwechsel, die sich 
-dokumentieren in Form einer alimentären Glykosurie gegenüber 
-der Glukose und der Lävulose, in Form der Widal’schen Crise 
hemoclasique und der positiven Gallenprobe. 

Da der Fl eischer’sche Kornealring bisher nur bei der 
Westphal-Strümpell’schen und Wilson’schen Krankheit ge¬ 
funden wurde, mußte der Fall in diese Krankheitsgruppe einge¬ 
reiht werden. 

Es ist bekannt, daß in der letzten Zeit in dem amyostatischen 
Symptomenkomplex, worunter Strümpell jede Störung im myo- 
statischen System versteht, das sich aus subkortikal gelegenen motorischen 
Zentren, wie Linsenkern usw. zusammensetzt und das die statische Ko¬ 
ordination der antagonistischen Muskeln beherrscht, sich eine ganze Beihe 
von Krankheiten einreihen ließen. So wurden z. B. in der letzten Zeit 
-durch Wilson(4) Fälle beschrieben, bei denen eine ständige Dissoziation 
von Cortex und Mesencephalon besteht und dabei auf Chorea und Athe- 
■tose, aber auch auf die tonische Starre der Muskulatur bei Hirn- 
bämorrbagien, Meningitis, Hirntumoren, Hysterie usw. verwiesen. Nach 
seinen Ausführungen soll bei Chorea und Athetose dem Nucleus ruber 
eine besondere Bedeutung zukommen. 

Aber auch andere wohl charakterisierte Krankheiten werden in 
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diesen 8ymptomenkomplex eingereiht, so die Paralysis agitans (Corpus 
Striatum) vgl. Strümpell (5), die Encephalitis comatosa mit Symptomen 
der Chorea (Böenbeim (6)) und vielleicht auch, wie aus den Be¬ 
schreibungen v. Jak sch (7) hervorgeht, die Mangantoxikose. 

Der vorliegende Fall ist ein Fall mit Frühsymptomen und es 
ist von einer antagonistischen Muskelstarre oder von einem anta¬ 
gonistischen Muskelzittern keine Spur vorhanden. 

Bemerkenswert ist jedoch das Verhalten der Leber. Die ali¬ 
mentäre Glykosurie bei Zufuhr von Traubenzucker bedeutet ja. 
schließlich nur, daß wahrscheinlich eine Mitbeteiligung des Pan¬ 
kreas vorliegt und es wäre künftighin von seiten des pathologischen 
Anatomen auf dieses Organ zu achten; man mag auch gegen die 
Bedeutung der hämoklasischen Krise auf Grund der Untersuchungen 
der letzten Zeit ein berechtigtes Mißtrauen haben, aber wenn drei 
angestellte Prüfungen mit ganz verschiedenen Methoden (Lävulos- 
nrie, hämoklasische Krise, Falta’sche Gallenprobe) im Sinne einer 
Funktionsstörung der Leber ausfallen, kann man wohl mit Recht 
annehmen, daß tatsächlich eine Funktionsstörung der Leber 
vorliegt. 

Wie u. a. Strümpell angibt, sind klinische Symptome einer 
Leberschädigung bisher nicht gefunden worden und ich konnte au» 
der Literatur feststellen, daß bei Pseudosklerose Urobilinogenurie 
(Boenheim (6)) und alimentäre Glykosurie (F och er (8)) ge¬ 
funden wurde. 

Allerdings gibt es auch Fälle von Wilson’scher Krankheit 
(vgl. Schmincke (9)), bei denen bei der Sektion ein pathologischer 
Leberbefund vermißt und die charakteristische grobhöckerige Leber 
nicht gefunden wird. 

Nichts desto weniger ist der vorliegende Befund von doppelter 
Bedeutung und zwar in diagnostischer und nosologischer Richtung. 

In diagnostischer Richtung deshalb, weil bei Fehlen de» 
Fleischer’schen Ringes ein derartiger Frühfall ungeklärt bleibt; 
kann jedoch eine Schädigung der Leber nachgewiesen werden, se 
steigen die Chancen der Wahrscheinlichkeitsdiagnose, daß der Fall 
in die Gruppe der Pseudosklerose oder Wilson’schen Krankheit 
einzureihen ist. 

In nosologischer Richtung ist der Fall deshalb bemerkenswert,, 
weil wir in einem Frühstadium der Erkrankung neben Sym¬ 
ptomen von seiten des zentralen Nervensystems eine Funktions¬ 
störung der Leber nachweisen können. Es ergibt sich daraus, daß 
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beide Organe im Frühstadium Schädigungen aufweisen können 
and wenn heute die Frage diskutiert wird, ob bei diesem Sym- 
ptomenkomplex Leber und zentrales Nervensystem einander ko- oder 
subordiniert sind, so sagt uns dieser Fall, daß eine Abhängigkeit 
der Lebererkrankung von cerebralen Störungen nicht zu bestehen 
scheint, sondern zum mindesten eine Coordination. Ob eine ge¬ 
meinsame Noxe vorhanden ist, welche die Krankheitserscheinungen 
in beiden Organsystemen auslöst, wie dies Bostroem (10) in 
Form von Gastro-intestinalen Störungen annimmt oder ob die Leber 
primär geschädigt ist, läßt sich heute noch nicht entscheiden. 

Ein wenig verwirrend ist die heutige Nomenklatur. Strüm¬ 
pell trachtet wohl die Pseudosklerose und die Wilson’sche 
Krankheit klinisch symptomatologisch zu trennen, indem er bei der 
Pseudosklerose starkes Antagonistenzittern ohne besonders ausge¬ 
prägte Muskelrigidität, bei der Wilson’schen Krankheit, bei der 
auch familiäres Auftreten erwähnt wird, das umgekehrte Ver¬ 
halten angibt. 

Die häufigen Zornausbrüche, die bei unserem Patienten, bei 
dessen Schwester und Vater bestehen, würden dementsprechend die 
Einreihung dieses Falles in das Wilson’sche Krankheitsbild ge¬ 
statten. 

Die pathologisch-anatomischen Befunde, insbesondere die letzten 
Untersuchungen Spielmeyer’s (11) lehren uns jedoch, daß wirk¬ 
lich trennende histopathologische Momente zwischen beiden Krank¬ 
heitsformen nicht bestehen und daß es sich um ein und denselben 
Krankheitsprozeß handelt. 

Vom klinischen Standpunkte aus wurde ebenfalls diese Aus¬ 
sicht vertreten (v. Jak sch (12)). 

Zusammenfassung. 

Bei einem Frühfall von Wilson’scher Krankheit mit gering¬ 
fügigen nervösen Symptomen konnten Leberfunktionsstörungen 
nachgewiesen werden. Leberschädigung und Erkrankung des zen¬ 
tralen Nervensystems scheinen bei diesem Symptomenkomplex zum 
mindestens einander koordiniert zu sein. 

Es wäre zweckmäßig die Nomenklatur „Pseudosklerose und 
Wilson’sche Krankheit“ speziell nach den Ergebnissen der patholo¬ 
gischen Anatomie wieder zu vereinheitlichen. 

Prag, am 25. Juni 1922. 
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Nachtrag zur Korrektur: Vom Vater des Patienten wird am 
^8. Juni 1922 berichtet, daß sich bei seinem Sohne nach einer größeren 
körperlichen Anstrengung (Mähen einer Wiese) starke Tremores im Be¬ 
reiche der oberen und unteren Extremitäten, sowie Kopfschmerzen und 
Ohnmacht-ähnliche Zustände entwickelten. Es scheint somit nach einer 
körperlichen Anstrengung das Krankheitsbild mit all seinen Sym¬ 
ptomen plötzlich deutlich aufgetreten zu Bein. 
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Aus dem Kaiserin Auguste Victoria Haus, Reichsanstalt zur Be¬ 
kämpfung der Säuglings- und Kleinkindersterblichkeit, 
(Direktor: Prof. Langstein). 

Die Abnutzungsquote bei Säuglingen. 

Notiz zur Arbeit von S. Lauter „Über die Abnutzungsquote 
bei Kindern und Schwangeren“. 

Von 

F. Edelstein und L. Langstein. 

In Heft I und II Band 139 dieses Archives beschäftigt sich 
Lauter in seiner Arbeit unter anderem mit den Ergebnissen unserer 
Untersuchungen,*) insbesondere mit den von uns festgestellten Harn- 
N-Werten von Säuglingen bei Eiweißhunger und macht einige Ein¬ 
wände, die nicht unwidersprochen bleiben können. Folgendes hat 
Lauter an unseren Versuchen auszusetzen: erstens erscheint ihm 
unser Versuchsmaterial nicht einwandfrei, zweitens ist ihm die 
Dauer unserer Versuche nicht lang genug und drittens wendet er 
sich dagegen, daß wir die Abnutzungsquote „als eine Mittelzahl 
aus der ganzen Reihe der Versuchstage mit Einschluß der ersten 
Tage berechnen“. 

Zu Punkt I. An Hand unserer kurzen Auszüge aus den 
Krankenblättern wird der Einwand erhoben, unser Kind Ha. 
hätte neben Zeichen exudativer Diathese vorübergehend etwas 
Schnupfen gehabt mit geringen Temperaturerhöhungen, es hätt 
ferner an Gewicht abgenommen, infolgedessen seien seine N-Aus- 
scheidungen wahrscheinlich zu hoch, weiter hätte Kind Ni. viel er¬ 
brochen und hätte ebenfalls während des Versuches abgenommen, 
Kind Pr. sei ungleichmäßig ernährt. Lauter will also mit den 
Einwänden sagen, unsere Versuchskinder wären nicht völlig gesund 

1) Edelstein und Langstein, Das Eiweißproblem im Säugliogsalter. 
Beiträge znr Physiol. und Pathol. und soz. Hygiene des Kindesalters 1919 und 
Zeitschr. f. Kinderheilk. 20, 112, 1919. 
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gewesen und die N-Werte seien daher nicht physiologisch. Nun, 
wir sind anderer Meinung. Ihrer ganzen Entwicklung und ihrem 
sonstigen Verhalten nach sind diese Versuchskinder im allgemeinen 
als gesund zu betrachten. Die vorübergehende Temperaturerhöhung 
des Kindes Ha. bewegt sich zwischen 37,6 und 37,8 Grad, bez. 
der Gewichtskurve ist zu bemerken, daß sie zwar nicht stetig an- 
stieg, sondern daß das Kind im Verlauf der 16 Tage des Versuches 
zuerst gering abgenommen, dann wieder zugenommen und schließlich 
wieder abgenommen hat, im ganzen aber auf seinem ursprünglichen 
Anfangsgewicht stehen blieb. In den beiden eiweißfreien Perioden 
hat es allerdings 80 bzw. 60 g in 4 bzw. 3 Tagen abgenommen, 
ein sehr mäßiger Gewichtsverlust, wenn man den Eiweißhunger 
berücksichtigt. Die. Abnahme, bzw. der Gewichtsstillstand liegt 
also im Wesen der Versuchsanordnung. Daß aber weder die ge¬ 
ringen Temperaturzacken, noch der leichte Schnupfen, noch die 
(von uns gewissenhaft vermerkten) Zeichen der exudativen Diathese, 
noch schließlich die Gewichtsabnahme, die N-Ausscheidungen merk¬ 
lich beeinflußten, beweist am besten die Tatsache, daß die beiden 
anderen Kindern etwa gleichen Alters (die Brustkinder Bi. und Pr.), 
bei denen der ganze Versuch ohne die geringste Temperaturerhebung 
verlief, pro Hundert Körper-N der gleichen N-Umsatz zeigten, als 
Kind Ha. (0,25), nämlich 0,27 und 0,22. Von diesen beiden Kindern 
hat Kind Bi. in der eiweißfreien Periode in drei Tagen 15 g ab¬ 
genommen, während der Gewichtsverlust des Kindes Pr. in den N- 
freien Tagen betrug: 30 g in drei, bzw. 110 in zwei, bzw. 0 in 
fünf Tagen. Kind Ni. hat im Verlauf der ganzen Versuchsreihe, 
die mit größeren Unterbrechungen drei Monate dauerte, z. T. Molke 
erbrochen. Das hängt mit einer grippalen Erkrankung zusammen, 
die das Kind gut überstanden hatte. Während der N-freien 
Perioden übrigens und nur diese kommen hier in Be¬ 
tracht, hat das Kind keine Nahrung gebrochen. Was 
Lauter mit der ungleichmäßigen Ernährung des Kindes Pr. meint, 
ist nicht recht klar. Wenn er darunter den etwas geringeren 
Energiequotienten am ersten Tage der ersten und am ersten Tage 
der dritten eiweißfreien Periode versteht, so ist diese unerhebliche 
Abweichung sicher ohne Einfluß auf den N-Umsatz geblieben. 

Was Punkt II betrifft, so haben wir bereits selbst auf die Ver¬ 
suchsdauer hingewiesen, indem wir Seite 159 schrieben: „wir 
waren an eine ziemlich kurze Zeit der N-freien Periode gebunden 
und konnten sie mit Rücksicht auf die Kinder nicht nach Belieben 
ausdehnen“. Wir mußten eben uns im Rahmen des Erreichbaren 
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halten. Ein anderes ist, ob diese Versuchsdauer zu kurz war und 
dementsprechend unsere Eesultate beeinträchtigte. So kurzfristig 
aber, wie sie erscheinen, sind unsere Versuche in Wirklichkeit 
gar nicht, den meisten N-freien Perioden nämlich ging eine sog. 
Übergangsperiode mit eiweißarmer Nahrung voran, die sich bei 
manchen Versuchen bis zu 7 Tagen erstreckte, ferner setzte die 
eiweißfreie Ernährung meist 2—3 Tage vorher an, ehe die Kinder 
auf die Schwebe kamen, ehe also die eigentliche N-freie Versuchs¬ 
periode anging. Rechnet man die Tage der eiweißfreien Kost in 
jedem Versuche zusammen, so betrug ihre Dauer in Versuchsreihe 
2 (Kind Ha.) 9 Tage, in Versuchsreihe 3 (Kind Ni.) 11 Tage, in 
Versuchsreihe 4 (Kind Ny.) 10 Tage, in Versuchsreihe 5 (Kind Bi.) 
6 Tage, in Versuchsreihe 6 (Kind Pr.) 10 Tage. Die einzelnen N-freien 
Perioden dauerten der Reihe nach: 6, bzw. 3, 5, 6, 6, 6, 6, 3, 2, 
bzw. 5 Tage. Lauter allerdings gewann seine Zahlen für die 
Abnutzungsquote aus Harn-N-Werten je einer mehrtägigen Versuchs¬ 
reihe, während wir das Mittel aus 2—3 N-freien zu verschiedenen 
Zeiten angeführten Perioden zur Berechnung herangezogen. Wir 
halten unser Vorgehen eher für einen Vorteil. Beim aufmerksamen 
Durchlesen, sowohl unserer Versuchsprotokolle, als auch der betr. 
Stellen bei den einzelnen Versüchen hätte sich Lauter leicht von 
diesen Tatsachen überzeugen können. Außerdem hätte er merken 
müssen, daß nach ähnlichen Gesichtspunkten sich auch unsere 
Mittelzahl für den N-Wert ableitet. Damit kommen wir zu 
Punkt 3. 

Lauter’s Behauptung nämlich, wir hätten die Mittel¬ 
zahl aus den N-Werten der einzelnen Versuchstage, 
mit Einschluß der ersten Tage berechnet, ist unrichtig. 

Was als erster, bzw. zweiter Tag in den Tabellen der N-freien 
Perioden erscheint, ist in Wirklichkeit der 3.—4. bzw. 4.—5. Tag. 
Wir haben also nichts anderes getan, als was Lauter selbst in 
seinen Versuchen tut, denn auch er nimmt den Mittelwert aus den 
Zahlen von etwa dem 3.-4. Tage an. Sehen wir uns nun etwas 
genauer die Zahlen Lauter’s an. Aus dem zehntätigen Versuch 
I wird aus den Werten vom 3—10. Tage der Mittelwert berechnet. 
Die Harn-N-Zahlen pro Kilo Körpergewicht sind ziemlich gleich¬ 
mäßig, immerhin beträgt auch hier die Differenz zwischen höchstem 
und niedrigstem Wert ca. 26%. Erheblich schlechter steht es mit 
dem neuntätigen Versuch II. Hier wird die Mittelzahl aus dem 
5.—9. Tag errechnet, die Werte dieser Tage sind weniger gleich¬ 
mäßig, die Differenz zwischen Maximum und Minimum beträgt 54%. 
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Noch schlechter ist es mit den Zahlen des Versuches III bestellt. 
Der Versuch dauerte 30 Tage, davon wurden 21 Tage zur Be¬ 
stimmung der Abnutzungsquote herangezogen. Der Mittelwert wird 
aus dem 4.—21. Tage berechnet, die Differenz zwischen dem höchsten 
und niedrigsten Wert dieser Tage beträgt 91 °/o- Erheblich besser 
fällt der Versuch IV aus, in welchem die Maxima und Minima von¬ 
einander um 21 °/ 0 differiert. In unseren Versuchen beträgt die 
Differenz zwischen den zur Berechnung herangezogenen höchsten 
und niedrigsten N-Werten der Reihe nach: 0, bzw. 18, 3, 4, 17, 
13, 8, 7, 20°/ o . Wir sind trotzdem weit davon entfernt, die Er¬ 
gebnisse und Schlüsse des Herrn Lauter abzulehnen, aber es 
zeigt sich doch wieder, wie schwer es ist, bei wachsenden Indivi- 
dien Gleichmäßigkeit der N-Ausscheidungen zu erreichen, eine Be¬ 
obachtung, auf die wir schon in unserer Arbeit aufmerksam gemacht 
haben, indem wir damals schrieben „zu denken wäre daran, daß 
Säuglinge nicht imstande sind, allzulange an ihrem Minimum fest¬ 
zuhalten, daß Verschiebungen nach oben und unten leichter ein- 
treten können als bei Erwachsenen“. Unsere Ausführungen zeigen, 
daß der Vorwurf Laut er’s, unsere Mittelzahl wäre nicht richtig 
abgeleitet, und die N-Ausscheidungen in unseren Versuchen nicht 
gleichmäßig gewesen, nicht stichhaltig ist. Mindestens waren wir 
in demselben Maße als Lauter, wenn nicht eher berechtigt, die 
Mittelzahlen aus unseren Versuchen als genügend gestützt an¬ 
zusehen. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



223 


Erwiderung 

auf die vorhergehende Notiz Edelstein’s und Langstein’s. 

Von 

S. Lauter. 

Auf die Notiz von Edelstein und Langstein möchte ich 
folgendes erwidern: 

Zu Punkt 1. Wenn ein Kind die Zeichen exsudativer Diathese 
aufweist und Fieber hat, das andere von der Nahrung erbricht 
und dadurch Kalorien verliert und während des Versuchs an Ge¬ 
wicht abnimmt, so sind keine physiologischen Bedingungen für den 
Versuch gegeben. Die Gewichtsabnahme des Versuchskindes kann 
man nicht mit Eiweißhunger allein erklären; Kohlehydrat und Fett 
genügen um den energetischen Bedarf zu decken und einen Ge¬ 
wichtsverlust zu verhindern. Darauf beruhen ' die Prinzipien der 
ganzen Versuchsanordnung. 

Zu Punkt 2. Ob die Versuchsdauer zu kurz ist oder nicht 
läßt sich nicht aus der Anzahl der Tage entscheiden. Der Zweck 
der Versuche war die Erreichung des N-Minimums. Dies ist dann 
als erreicht anzusehen, wenn (bei der bekannten Versuchsanordnung) 
die N-Ausscheidung im Harn nicht mehr sinkt. Die Edelstein- 
L angst ein 'sehen Versuche sind fast durchwegs abgebrochen, so 
lange die N-Ausscheidung noch sinkt oder ehe die Konstanz auf 
dem Minimum sich sicher (behaupten läßt (vgl. die Edelstein- 
Langstein ’schen Versuchsprotokolle). 

Za Punkt 3. Die Tage, an denen das N-Minimum noch nicht 
sicher erreicht ist, können nicht zur Aufstellung einer Durch¬ 
schnittszahl benützt werden. Natürlich kann es, wie gerade aus 
meinen lange dauernden Versuchen hervorgeht, auf dem N-Mini¬ 
mum Schwankungen geben, die, prozentual berechnet, größer sein 
können als wie die Differenzen zwischen einzelnen Vortagen. Aber 
das ist nicht das Wesentliche. Es wäre nun selbstverständlich 
ohne weiteres möglich, aus dem N-Minimum-Perioden meiner Ver¬ 
suche irgendwelche Werte herauszugreifen, wo die Schwankungen 
viel geringer sind, als in den entsprechenden Vorperioden. 
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Aus dem physiologischen Institut der Universität Hamburg 
(Allgemeines Krankenhaus Eppendorf) 

Vorstand: Prof. Dr. 0. Kestner. 

Beitrag zur Physiologie des Thymus. 

Von 

Dr. Hngo Wilhelm Knipping. 

Es ist zurzeit noch nicht möglich, über die Funktion des 
Thymus sich eine klare Vorstellung zu machen. Die Untersuchungen 
am Menschen sind noch in jeder Weise unzulänglich. Der Versuch 
von Gudernatsch, • Romeis, Dustin, Basch, Brächet, 
Hammar, Stettner, Abderhalden, Kahn und Groebbels, 
die experimentelle Seite der Thymusfrage durch Untersuchungen 
an Anurenlarven zu fördern, hat unsere Kenntnisse wohl wesentlich 
vermehrt, aber dieselben viel verwickelter gemacht, so daß man 
die Zusammenhänge der Befunde untereinander und auch mit den 
Erfahrungen der pathologischen Anatomie und Klinik vielfach nicht 
mehr finden kann. Ohne auf die umfängliche Literatur einzugehen, 
möchte ich nnr betonen, daß die meisten Autoren durch Thymus¬ 
fütterung bei Kaulquappen Wachstumsförderung und Entwicklungs¬ 
hemmung erzielten. Rom eis (1) versuchte diese beiden Erschei¬ 
nungen zu trennen und durch voneinander differente Bestandteile 
des Thymus hervorzurufen. Rom eis berichtet, daß der Aceton¬ 
extrakt von Thymus Entwicklungshemmung, aber keine Wachs¬ 
tumssteigerung macht, und daß umgekehrt die' entfettete Thymus¬ 
trockensubstanz auf das Wachstum der Tiere einen sehr günstigen 
Einfluß ausübt ohne eine Hemmung der Entwicklung. Die Ein¬ 
wirkung der Acetonextrakte ist ähnlich der von verschiedenen 
Fetten und Fettsäuren (Kniebe (2)). Fütterung von Milz und 
Hoden ist in der Wirkung ähnlich, aber nicht so deutlich wie die 
Fütterung des nicht entfetteten Thymns. Da die entfettete Thymus- 
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trockensubstanz wie auch Milz und Hoden sehr reich, au Nucleo- 
proteiden ist, so könnte man diesen oder deren Phosphorgehalt 
die Wachstums Wirkung zuschreiben. Nach B o m e i s wäre 
also wahrscheinlich, daß die Einwirkung von Thymus auf 
Wachstum und Entwicklung von Anurenlarven nicht für diese 
Drüse spezifisch ist. Bestätigt sich die Vermutung Born eis’ so 
sind die zahllosen Untersuchungen der oben genannten Autoren 
für die Aufklärung der innersekretorischen Thymusfunktion nahe- 
zu wertlos. 

Ich habe die Einwirkung von Thymus auf Anurenlarven noch 
einmal untersucht und zugleich den Versuch gemacht, der Wirkung 
der einzelnen morphologischen Anteile des Thymus näher zu kommen. 
Bekanntlich ist der Thymus sehr deutlich differenziert in Binde 
und Mark. Die Binde macht ungefähr % der Drüse aus. Während 
nun die Drüse vom 15. Lebensjahr ab normalerweise gleichmäßig, 
d. h. ohne eine Verschiebung der Mengenverhältnisse von Binde 
zu Mark und von Thymusrindenzellen zu Betikulum bis auf geringe 
Spuren sich zurückbildet, findet man eine pathologische, regressive 
Veränderung des Thymus, die vorzeitig auftritt und die vorzüglich 
in dem Schwund eines Anteils der Drüse besteht. Bei der sklero¬ 
tischen Atrophie Schridde’s (Akzidentelle Involution Hammars), 
die man hauptsächlich bei allen solchen Krankheiten, die zu Maras¬ 
mus führen, auch schon nach kurzem Hungern findet, ist die erste 
Veränderung, die man im histologischen Bilde sehen kann, der 
starke Schwund von Bindenzellen, während die Betikulumzellen 
der Binde zusammenrücken und auch wohl vermehrt sind. Bei 
der Sudanfärbung sieht man, daß die Betikulumzellen reichlich 
Lipoide enthalten. Gleichzeitig sieht man, aber nicht in dem Maße 
wie die Binde, daß Mark kleiner werden und die Hassal’schen 
Körperchen zusammenrücken. Die Veränderungen des mikrosko¬ 
pischen Bildes auch nach relativ kurzem Hungern sind ganz außer¬ 
ordentlich. Die Veränderungen sind reversibel. Nach 5 Tagen 
sehr geringer Nahrungszufuhr konnte ich bei Meerschweinchen 
schon das typische Bild der sklerotischen Atrophie erzeugen. Andere 
Tiere von gleichem Alter wurden nach der gleichen Hungerzeit 
10 Tage reichlich gefüttert. Die Thymusdrüsen dieser Tiere zeigten 
wieder einen relativ reichlichen Bindenzellenbestand. Ritschin (20) 
ist zu ähnlichen Ergebnissen gekommen. Es widerspreche auch 
einer alltäglichen pathologischen Erfahrung, wenn der Rinden¬ 
schwund irreversibel wäre. Man müßte dann die sklerotische Atrophie 
hei älteren Kindern ungleich häufiger finden; denn im SäUglingS- 
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und Kleinkindalter bleibt kaum ein Kind von ernsteren Ernährungs¬ 
störungen irgendwelcher Art ganz verschont. 

Dieses chamäleonartige Verhalten des Thymus gestattet uns, 
schon nach kurzem Hungern von Tieren Thymusdrüsen zu gewinnen,, 
die im Gegensatz zu normalen Thymusdrüsen von jungen Tieren 
fast frei von Rindenzellen sind. Ich habe diese Möglichkeit für 
meine Anurenlarvenversuche benutzt. 

Außer der Thymusdrüse habe ich noch Fett* uud Lymph- 
gewebe in ihrer Wirkung auf Anurenlarven untersucht und mit 
der Wirkung der Thymusanteile verglichen. Ich habe die Larven 
nur mit frischen Organen gefüttert ohne jeden Zusatz, ohne 
Trocknung oder andere Präparation, um jede Schädigung durch 
diese auszuschließen. Da ich bei den wochenlaDgen Versuchen 
fast täglich neues Material brauchte, so habe ich wegen der großen 
Kostbarkeit der größeren Versuchstiere Obduktionsmaterial ver¬ 
wendet, welches mir Herr Prof. Dr. Fraenkel zur Verfügung 
stellte. Die Leichen, von welchen Drüsensubstanz gewonnen wurde, 
kamen ca. 12—16 Stunden nach dem Exitus zur Sektion und hatten 
bis dahin im Kühlraum gelagert. Die sklerotisch atrophischen 
Thymen stammten meist von Kindern mit Ernährungsstörungen. 
Nach der Präparation wurden die Drüsen sofort wieder ganz in 
Eis gepackt. 

Von den zur Verwendung kommenden Drüsen wurde immer 
etwas zur mikroskopischen Untersuchung zurückgehalten und ge¬ 
prüft. Von den sklerotisch atrophischen Thymen habe ich die¬ 
jenigen genommen, bei denen Rindenzellen fast verschwunden 
waren, habe aber die Fälle ausgeschieden, bei denen die ganze 
Rinde durch Bindegewebe ersetzt ist und vom Markgewebe nur 
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noch schmale, drüsenartig aassehende Epithelstränge in einem mehr 
oder minder hyalinen Bindegewebe vorhanden sind. Die r ver¬ 
wendeten sklerotisch atrophischen Thymen schwankten im Gewicht 
zwischen ,2,1 und 5,3 Gramm. Auf der anderen Seite verwendete 
ich normale Thymusdrüsen von Jugendlichen mit dem normalen, 
ungeheuren Reichtum von Rindenzellen, ' 

Die verschiedenen Organe wurden, nachdem alles Bindegewebe 
und anhaftende Fettgewebe entfert war, sehr fein, vor allem aber 
gleichmäßig zerhackt und mit gleichen Teilen Wasser aufge¬ 
schwemmt. Von diesem Brei wurde jedem Becken morgens 1 ccm 
zugesetzt. Um Hungereinflüsse auszuschalten, habe ich abends 
gleiche Mengen Piscidin dazu gegeben. Lymphdrüsen wurden in 
der gleichen Weise präpariert und dosiert (Gruppe A). Gruppe C 
bekam Fett in derselben Dosierung wie Thymus; Gruppe J Fett 
nur in den Mengen, welche in den verfütterten Thymusdosen ent¬ 
halten waren. 

Als Versuchstiere dienten Larven von Rana temporaria. Ich 
begann die Untersuchungen mit 135 Tieren in 8 Gruppen. Be¬ 
obachtung, Messung und Registrierung geschah in enger Anlehnung 
an die Methoden, wie sie von Romeis durchgebildet und ausführ¬ 
lich berichtet worden sind. Es erübrigt sich, darauf näher einzu¬ 
gehen. Desgleichen kann ich wegen Raummangels nicht die um¬ 
fangreichen Protokolle und Zahlenreihen bringen. 

Hier nur eine Tabelle über die errechneten Durchschnitts¬ 
längen bei den einzelnen Gruppen in je 10 Tagen Abständen und 
ein kurzer Auszug aus den Protokollen. 

Versuchsordnung: Gruppe A Zusatz von Lymphknoten; B nur 
Piscidin; C Zusatz von Fettgewebe; D von normalem Thymus; 

belle. 


Larven in mm. 


Gesamt¬ 

länge 

I 

Rumpf 

länge 

Gesamt 

länge 

F 

Rumpf¬ 

länge 

Gesamt¬ 

länge 

G 

Rumpf¬ 

länge 

Gesamt- Rnmpf- 
länge | länge 

H 

Gesamt¬ 

länge 

J 

Rumpf¬ 

länge 

16,1 

5,5 

21,8 

7 

21,5 

7,2 

22 

7 

22 

7 

19,7 

7,2 

24 

7 

23,4 

7,8 

23,7 , 

7,9 

23,7 

7,9 

33,2 

10,6 

26,9 

8,6 

27,5 

11,8 

26,6 

12,1 

26,6 

12,1 

, 35,9 

12,6 

81,1 

10,1 

34,4 

13,3 

34,8 

13,4 

34,8 

13,4 

43,5 

15,4 

38,7 

13,7 

42,8 

14,9 

43 

13,7 

34,1 

10,9 


16 


15,1 

j 

15,6 


15,1 


14,1 


15 * 


Digitized by. Google 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 






228 


Khipping 


E von sklerotisch atrophischem Thymus; F nur Piscidin; G Zu¬ 
satz von normalem Thymus; H von sklerotisch atrophischem Thy¬ 
mus; J Fett in kleiner Dosis. 

Auszug aus dem Protokoll: Die Fütterung von normalem Thymus 
bewirkt gleichmäßig fast bei allen Tieren eine erhebliche Wachs¬ 
tumssteigerung, Entwicklungshemmung und dunkle Pigmentierung. 
Die Fütterung von Thymusdrüsen, die sich von den vorhergehenden 
dadurch unterscheiden, daß die kleinen Bindenzellen, die sog.Thymus- 
lymphocyten fast vollständig fehlen (sklerotische Atrophie), bewirkt 
die gleiche Wachstumsbeschleunigung, bei der Gruppe D und G 
ist sie sogar noch stärker als bei den normalen Thymusgruppen. 
Die Entwicklungshemmung ist dagegen merklich geringer als bei 
der Fütterung mit normalem Thymus. Lymphgewebe macht Wachs¬ 
tumsbeschleunigung und Entwicklungshemmung mäßigen Grades, 
die weit hinter der von normalem Thymus zurückbleibt Fett 
(Gruppe C) macht starke Entwicklungshemmung und zugleich eine 
sehr beträchtliche Wachstumshemmung. 

Die zur Verwendung gekommenen sklerotisch atrophischen 
Drüsen enthielten durchschnittlich 4,2 °/ 0 Fett (Ätherauszug mit 
dem Soxhlet-Apparat), die anderen Thymusdrüsen (Gruppe D 
und G 3,8%). Um den Anteil der Fettwirkung an der Thymus¬ 
wirkung zu bekommen, habe ich in Gruppe J soviel Fett zuge¬ 
setzt, als dem Fettgehalt der Thymusdosen der Gruppen D, E, G 
und H entspricht; während die Tiere in Gruppe C soviel Fett be¬ 
kommen haben, wie Thymus in den Gruppen D, G, E und H ge¬ 
füttert wurde. Die Fettdosis in Gruppe J, die dem Fettgehalt der 
Thymusdosen entspricht, hat nur eine schwache entwicklungs¬ 
hemmende und wachstumshemmende Wirkung. 

Wichtig erscheint mir, daß die sklerotisch atrophische Drüse, 
obwohl stärker fetthaltig, geringere Entwicklungshemmung als die 
normale Drüse macht. 

Rom eis hat anscheinend die Acetonextrakte ebenso stark 
dosiert wie die Thymusdrüse selbst (ähnlich wie in meiner Gruppe C), 
ohne zu bedenken, daß man dann nicht mehr vergleichen kann. 
Die geringen Fettmengen im Thymus an sich bedingen noch nicht 
die Hemmungswirkung des Thymus (Gruppe J). Ich muß deshalb 
als gesichert annehmen, speziell wegen der Resultate mit der 
Gruppe J, daß doch, entgegen Romeis, der Thymus außer Fett 
noch einen Stoff enthält, welcher Entwicklungshemmung macht und* 
daß der letztere in der entwicklungshemmenden Wirkung der ge- 
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samten Drüse dominiert. Es wird dadurch eine spezifische Thymus- 
wirkung wahrscheinlich. 

Rom eis hat die getrocknete und zerkleinerte Thymusdrüse 
mehrere Stunden mit Aceton geschüttelt, dann 24 Stunden mit 
Aceton gekocht, schließlich noch mit Petroläther, Toluol und 
48 Stunden mit Alkohol extrahiert. Romeis bekam mit der 
Drüse selbst und mit dem kalten Acetonextrakt Entwicklungs¬ 
hemmung, mit den übrigen fraktionierten Extrakten und mit dem 
Rückstand nur Wachstumswirkung. Ich muß betonen, daß durch 
das Kochen spezifische Stoffe zerstört werden können. Außer 
dem 2. Acetonextrakt hat keiner der nachfolgenden Extrakte 
und auch der Endrückstand eine Wirkung auf die Entwicklung. 
Für die Drüsensubstanz selbst ist auch die einstündliche Be¬ 
handlung mit konzentriertem Alkohol nicht gleichgültig. Eiweiß¬ 
körper werden durch das oben erwähnte 24 stündliche Kochen 
mit Aceton und auch die Alkoholeinwirkung auf jeden Fall schwer 
geschädigt. 

Romeis glaubt mit Aceton nur Fett und Fettsäuren ausge¬ 
zogen zu haben. Wenn man mit dem käuflichen Aceton arbeitet, 
bekommt man in den Extrakt sicher außer Fett noch andere An¬ 
teile des Thymus hinein. Es sind mir auch aus diesen Gründen 
die Rom ei s’schen Folgerungen über die Thymusfettwirkung nicht 
überzengend. 

Wenn man in der letzten Zeit die Spezifität der Thymus¬ 
wirkung abgelehnt hat, so dürfen wir nicht vergessen, daß es 
letzten Endes darauf ankommen mnß, diejenigen Stoffe im Anuren- 
versuch zu isolieren und kennen zu lernen, von denen wir annehmen 
können, daß sie innersekretorisch wirken. 

Wenn das Fett, welches z. B. zwischen den Läppchen des 
Thymus sich befindet, Entwicklungshemmung macht, so ist das 
unwichtig; denn im Organismus hat dieses Fett innersekretorisch 
sicher keine Bedeutung. Ebenso ist es mit einer Reihe von anderen 
Stoffen, deren entwicklungshemmende Wirkung auf Kaulquappen 
von den verschiedenen Autoren untersucht wird. Es empfiehlt sich 
deshalb, bei diesen Versuchen immer wieder die Fühlung mit der 
Histologie, Pathologie und Klinik zu suchen. Für diese Frage 
möchte ich eins als ganz besonders wichtig herausgreifen. Das ist 
der Status thymolymphaticus. 

Durch neuere Untersuchungen ist dieser Konstitutionsbegriff 
scharf Umrissen worden (Schridde (3)). Es gehört dazu außer 
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einem typischen Bild des Thymus und des lymphatischen A parates 
noch eine Gruppe von Veränderungen, die unverkennbar zusammen¬ 
gehören und von denen ich nur einige herausgreife: Infantiles 
Genitale, embryonale Lappung der Nieren und eine Verschiebung 
des Verhältnisses der Längen: Scheitel-Symphyse zu Symphyse- 
Fußsohle zugunsten der letzteren. Ich halte diese Veränderungen 
für prägnante Zeichen der Entwicklungshemmung. Findet man 
eine größere Unterlänge bei Erwachsenen, so ist das gewisser¬ 
maßen das Bestehenbleiben einer Proportion des Kindesalters. 
Ohne auf die sehr interessante Klinik dieser Konstitutionsanomalie 
einzugehen, hebe ich nur hervor, daß dieser Status thymolym- 
phaticus immer vergesellschaftet ist mit einer Thymushyperplasie, 
bei Erwachsenen mit Thymuspersistenz (Schridde (4)). 

Wenn wir in den Thymusgruppen D, E, G, H die entwicklungs¬ 
hemmende Wirkung des Fettes, die ja unspezifisch sein wird, von 
der Gesamtwirkung der Drüse auf Anurenlarven abziehen, so bleibt 
eine deutliche Entwicklungshemmung durch Thymussubstanz, wahr¬ 
scheinlich durch die Rindenzellen. Diese typische Thymuswirkung 
auf Anurenlarven, die wir sonst am gleichen Versuchstiere mit 
keiner anderen innersekretorischen Drüse erreichen können (Hoden 
macht nur dunkle Pigmentierung), deckt sich ungefähr mit dem, 
was wir beim Status thymolymphaticus finden: Entwicklungshem¬ 
mung auf der ganzen Linie. 

Das, was wir über den Status thymolymphaticus wissen, ist 
Ausgangspunkt einer neuen Lehre geworden, die unter dem 
konstitutionellen Zeichen des Lymphatismus oder noch allgemeiner 
nach Bartel, des Status hypoplasticus steht. Eine der grund¬ 
legenden Fragen in der Konstitutionsforschung ist nun: Ist der 
Status thymolymphaticus ein Teilsymptom der hypoplastischen 
Konstitution, oder ist es umgekehrt? Es ist also zu entscheiden: 
ist die Thymuspersistenz oder Hyperplasie nur eine Begleiterschei¬ 
nung von allen oben angeführten Zeichen von Entwicklungshem¬ 
mung und des Status lymphaticus, ist sie die Folge oder ist sie 
die Ursache derselben? Diese Frage ist bis heute noch nicht ge¬ 
klärt, obwohl sie für die Konstitutionspathologie grundlegend ist. 
Der Anurenversuch schien die Möglichkeit zu geben, dieser Frage 
näher zu kommen. Der Romeis’sche Bericht über die Unspezifität 
der Thymuswirkung ließ diese Möglichkeit wieder sehr gering 
erscheinen. Nachdem, was man bei aller Vorsicht aus meinen 
Resultaten folgern könnte, und dem, was ich aus den Romeis- 
schen Versuchen geschlossen habe, kommen wir dieser Haupt- 
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frage der Konstitutionslehre doch wieder näher. Indessen er¬ 
scheint wünschenswert, bis zu einer definitiven Entscheidung dieser 
Frage die Ergebnisse weiterer Untersuchungen auf breiter 
■Grundlage abzuwarten, von denen ich am Schluß noch sprechen 
werde. 

Es bleibt noch eine interessante Beziehung zwischen dem 
Wesen der sklerotischen Atrophie und den Resultaten der Anuren- 
versuche zu besprechen. Wir haben gesehen, daß bei Kindern 
infolge aller solcher Krankheiten, die zu Marasmus fuhren (alle zur 
Pädatrophie zählenden Krankheiten, Mehlnährschäden, Hunger usw.) 
-das Bild dieser sklerotischen Atrophie sich entwickelt. Der Thymus 
antwortet auf Ernährungsstörungen wie kein anderes Organ. Es 
•drängt sich daher die Frage auf, ist die sklerotische Atrophie tat¬ 
sächlich nur eine nebensächliche Schädigung. Der Organismus 
-antwortet auf Hunger mit einer Autoregulation (Retention von 
Eiweiß usw.) gleichzeitig finden wir typische Veränderungen in 
allen innersekretorischen Organen, vor allem im Thymus, die wir 
sicher nicht als Degenerationserscheinungen infolge des Hunger¬ 
zustandes auffassen dürfen. Im Gegenteil, wir müssen daran denken, 
daß diese morphologischen Befunde an den innersekretorischen 
Drüsen der Ausdruck eines veränderten Funktionszustandes sind, 
welcher zu der besprochenen Hungerregulation (Eiweißretention) 
führt. Die gleiche Eiweißretention, wie im Hunger, finden wir auch 
bei konstitutioneller Unterwertigkeit der Hypophyse (Dystrophia 
-adiposogenitalis und hypophysäre Fettsucht) und in der Schwanger¬ 
schaft, wie aus den Untersuchungen von Plaut (5), Rabe (6), 
Kestner (7) und Knipping (8) hervorgeht. 

Die Frage des genannten Regulationsmechanismus läßt sich 
nur experimentell beantworten. Wenn wir finden, daß Extrakte 
von sklerotisch atrophischen Thymen Eiweißretention bewirken, 
so wäre diese Frage für den Thymus gelöst. 

Aus meinen Versuchsgruppen E und H läßt sich indessen kein 
•einwandfreies Material für die genannte Thymusfrage entnehmen. 
Die sklerotisch atrophischen Thymen steigern das Wachstum zwar 
erheblich, aber die Thymuskontrollgruppen zeigen auch gesteigertes 
Wachstum, welches nur wenig hinter dem der sklerotisch atrophischen 
Thymen zurückbleibt. Es wäre wünschenswert, diese Frage weiter 
im Anurenversuch zu verfolgen. 

Ebenso lassen sich die Rindenzellen isoliert an Anurenlarven 
untersuchen. Dadurch kommen wir vielleicht der Bedeutung der 
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einsseinen Zellarten näher. Für die Rindenzellen ist diese Frage 
anch durch eine sehr große Zahl von anatomischen und patholo¬ 
gischen Untersuchungen noch nicht entschieden worden. 
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Aus der medizinischen Klinik Würzburg (Prof. Morawitz). 

Experimentelle Untersuchungen 
zur Urobilinogenbestimmung nach Eppinger-Charnas. 

Von 

Dr. Wilhelm Hueck und Dr. Thilo Brehme. 

Eppinger und Charnas haben das Verdienst eine neue 
Methode der quantitativen Urobilinogenbestimmung des Stuhles 
ausgearbeitet und auf die Bedeutung dieser quantitativen Be« 
Stimmung als Maß für die Blutmauserung hingewiesen zu haben. 
Bezüglich des historischen Überblicks über das noch sehr umstrittene 
Gebiet und die Frage, warum einzig der „Farbstoffrest“ als Maß¬ 
stab für den Hämoglobinumsatz in Frage kommt, verweisen wir 
auf die ausführlichen Darlegungen imEppinger-Ranzi, Kap. 2. 

Wir haben uns die Aufgabe gestellt 1. die Urobilinogenmenge 
des Stuhls in den Tagesportionen beim Normalen zu bestimmen; 
2. an der Hand der uns zur Verfügung stehenden Fälle von ver¬ 
mehrtem Hämoglobinumsatz die Abhängigkeit der Urobilinogen- 
ausscheidung vom Grade des Blutzerfalles festzustellen; 3. zu sehen, 
wie weit die Sauerstoffzehrungsmethode nach Morawitz mit der 
Urobilinogenausscheidung im Stuhl parallel läuft. 

Da wir bei dem Studium der einschlägigen Literatur eine 
übersichtliche Zusammenstellung der Methode vermißten, möchten 
wir unsere Methodik ausführlicher beschreiben, weisen aber auf die 
Grundlage und die Ausführung des chemischen Teils der Methodik 
bei Charnas und Eppinger besonders hin. 

Bevor der Patient in den Versuch eintrat, veranlaßten wir 
ihn, um möglichst immer 24-Stundenportionen des Stuhles zu erhalten, 
jeden Tag zur selben Zeit seinen Stuhl abzusetzen. Bei uns selbst 
verwandten wir zu den Bestimmungen jedenfalls immer die 
24 ständige Menge. Wenn wir auch auf diese Weise, wie unsere 
Tabellen lehren, keineswegs immer die gleichen Stuhlmengen er- 
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hielten, so war es uns doch wahrscheinlich, daß die Rttckresorption 
des im Darme gebildeten Urobilinogens in den Leberkreislauf, 
sowie der Wassergehalt der Fäces eher ein gleicher sein würde, 
als wenn der Stuhl verschieden lange Zeiten im Darmkanal ver¬ 
weilte. Wir möchten daher schon an dieser Stelle betonen, daß 
wegen der Unmöglichkeit täglich gleiche Mengen zu erzielen und 
weil wir ja gar nicht wissen, ob täglich dieselbe Menge Uro- 
bilinogen entsteht und zurückresorbiert wird, die Bestimmungen 
des Urobilinogens nur Zweck haben, wenn man sie in einer fort¬ 
laufenden Reihe von mehreren Tagen macht und die täglichen 
absoluten Durchschnittswerte verwendet, was vielleicht noch 
richtiger ist, als sie auf 100 g umzurechnen. Die auf diese Weise 
erhaltene Stuhlmenge wurde möglichst unter Ausschluß des Tages¬ 
lichtes in undurchsichtige Blechgefäße entleert und bald verarbeitet. 
Die Untersuchungen fanden in allen ihren Teilen im Dunkelzimmer 
statt, das durch eine 25 K.-Lampe beleuchtet wurde. Versuche 
‘bei orangegelber Beleuchtung ergaben kein höheres Resultat, so 
daß wir trotz der großen Zersetzlichkeit des Urobilinogens bei der 
anderen Beleuchtung bleiben konnten. Ehe die Stühle weitere 
Verwendung fanden, prüften wir die Reaktion und schlossen sauere 
sowie diarrhoische von vornherein von den Bestimmungen aus. 
Nach Feststellung der Gesamtmenge wurde gut durchgemischt, 
10 g abgewogen, mit 1 °/ 0 weinsaurem Alkohol in einer Reibschale 
extrahiert, gekocht, filtriert und weiter extrahiert bis der Filter¬ 
rückstand keine Aldehydreaktion mehr gab. Dazu brauchten auch 
wir meist 100—120 ccm Alkohol. Nun wurde mit gleicher Menge 
20°/ 0 Ammonsulfatlösung versetzt, mit NaOH schwach alkalisch 
gemacht und im Scheidetrichter 250 ccm gereinigter Äther zuge¬ 
setzt und umgeschüttelt. Dabei gehen in den Äther die in alka¬ 
lischer Lösung löslichen Chromogene, von uns in folgendem kurz 
als „alkalische Chromogene“ bezeichnet, über, während die untere 
Schicht das Urobilinogen, sowie noch andere Farbstoffe u. a. Chloro¬ 
phyll enthält, die der Lösung eine grünbraune Farbe geben. Uro¬ 
bilinogen selbst ist ja farblos. Über die von uns in vielen Fällen 
außerdem noch bestimmten alkalischen Chromogene folgen weiter 
unten nähere Angaben. 

Die untere wässerige Schicht wird jetzt mit Weinsäure in 
Substanz stark angesäuert, in einem 2. Scheidetrichter nochmals 
mit 250 ccm Äther versetzt und solange unter gelindem Schütteln 
extrahiert, bis der untere Teil keine Aldehydreaktion mit E hrl ich’s 
Urobilinogenreagenz mehr gab. Der erhaltene, leicht gelblich ge- 
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färbte Ätherextrakt wurde mit kleinen Wassermengen mehrfach 
gewaschen, bis er fast farblos war. Nun wurde eine gewisse 
Menge, wir nahmen genau den zehnten Teil des zugesetzten 
Äthers, also 25 ccm, in eine Porzellanschale abgemessen, ein 
etwa linsengroßes Körnchen trockenes p-Dimethylamidobenzaldehyd 
zugesetzt und auf einem heißen, jedoch nicht kochendem Wasser¬ 
bade so vorsichtig eingeengt, daß stärkeres Aufwallen des Äthers 
unbedingt vermieden wurde. Beträgt der Rest etwa nur 1 ccm» 
dann wurden 2 Tropfen rauchende HCl zugesetzt, und die sich 
intensiv purpurrot färbende Flüssigkeit mit wenigen ccm Alkohols 
verdünnt. Nun wurde im Spektralapparat geprüft, ob nur ein 
Absorptionsstreifeh, nämlich der des Urobilinogens zwischen gelb 
und grün, oder noch ein’ zweiter des Urobilins im violett vor¬ 
handen war. Im letzteren Falle ist die Synthese nicht geglückt 
und es muß noch einmal ganz vorsichtig die Operation wiederholt 
werden, bis ein einwandfreies Produkt erhalten wird. Charnas 
hat angegeben, daß die Synthese zwischen Urobilinogen und dem 
Farbstoff unter diesen Bedingungen tatsächlich quantitativ verläuft. 
Soviel über die Chemie der Methode. 

Nun zur Physik derselben, d. h. der spektrophotometrischen 
Bestimmung der erhaltenen Farblösung. Wir benutzten ein 
König-Martin’sches Spektrophotometer der Firma Schmidt und 
Hänsch, das uns in liebenswürdiger Weise von dem stellv. Direktor 
4es hiesigen physikalischen Instituts Herrn Prof. Dr. Harms zur 
Verfügung gestellt wurde, wofür wir ihm zu großem Dank ver¬ 
pflichtet sind. Wir verweisen auf die Beschreibung des Apparates 
in den Annalen der Physik. Die idealste Lichtquelle wäre bekannt¬ 
lich monochromatisches Licht einer Wellenlänge von = 550 — 570, 
■dem Streifen des Urobilinogens gewesen; leider stand uns ein 
solches nicht zur Verfügung. (Es wäre die bei = 560 liegende 
Linie des Bleies in Betracht gekommen, die wir uns nicht her- 
steilen konnten. Auch die beiden grünen Streifen des Quecksilbers 
liegen beide schon wieder außerhalb von = 550—570.) Wir 
mußten uns daher genau wie Charnas mit weißem Licht und 
zwar einer 100 k. gasgefüllten Lampe begnügen — wenngleich die 
absoluten Werte für das Urobilinogen, da die ganze Berechnung 
sich auf den photometrischen Bestimmungen auf baut, dadurch 
sicherlich beeinträchtigt werden —, und konnten hoffen, brauchbare 
Ablesungen zu erzielen, wenn wir uns genau in der Breite des 
Spektrums X = 550—570 hielten. Falls man die Eichung der 
Mikrometerstellschraube M des Photometer nicht vornehmen kann, 
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erreicht man auch auf folgende Art und Weise die richtige Ein- 
'Stellung: Man entfernt das Okularnikol, setzt dafür das dem In¬ 
strument beigegebene Okular auf, stellt die Eintritts- und Okular¬ 
spalten möglichst eng und bringt unmittelbar zwischen Lichtquelle 
und Apparat die ziemlich konzentrierte Lösung. Nun wird man 
beim Durchdrehen der Schraube M durch die Teile des Spektrums- 
nnmittelbar nach dem Übergang von Gelb in Grün den Absorptions¬ 
streifen des Urobilinogens sehen. Man bringt die Mitte des wage¬ 
rechtliegenden Streifens genau in die Mitte des Gesichtsfeldes; 
was durch ein Fadenkreuz im Okular bedeutend erleichtert wird,, 
und merkt sich die Stellung der Schraube M. Ein weiteres 
Zeichen dafür, daß man sich im Bereich des Absorptionsstreifens 
befindet ist, daß die beiden im Okularnikol sichtbaren Gesichts¬ 
felder nunmehr völlig schwarz werden. Als dritte Prüfung macht 
man außerdem noch eine Keihe von Bestimmungen mit derselben 
Flüssigkeit nach der unten genauer beschriebenen Methode und 
wird eine gewisse Breite der Einstellungsmöglichkeit der M*Schraube 
finden, wo der Wert für s am größten ist, während er nach beiden 
Seiten, sowohl ins Grüne, als ins Gelbe hinein rasch abnimmt. 
Wählt man nun noch beide Spalten, sowohl den Eintritts*, wie 
den Okularspalt so eng wie möglich, so kann man hoffen, den 
Fehler des weißen Lichtes auf ein Minimum reduziert zu haben. 

Nachdem man entweder durch Eichung, oder auf die vorbe¬ 
schriebene Weise die richtige Einstellung des Spektrophotometers,, 
als die wichtigste Grundlage der Berechnung erreicht hat, gestaltet 
sich die weitere Bestimmung und Berechnung wie folgt: Die ur¬ 
sprünglich sehr dichte rote Lösung wird mit Alkohol „passend“,, 
d. h. soweit verdünnt, daß sie eben noch schwach rot gefärbt er¬ 
scheint. Das Optimum der Ablesung liegt nach unseren Erfahrungen 
bei Winkel a, = ungefähr 60°, jedenfalls geben zu konzentrierte 
Lösungen ungenaue Werte. Mit der verdünnten Lösung wird der 
eine, mit dem zum Verdünnen benutzte Alkohol der andere Tubu» 
gefüllt, und beide Tubus in den Apparat gelegt. Wir benutzten 
mit Absicht immer nur den mittleren Tubus von 12 cm Länge, 
nachdem wir uns überzeugt hatten, daß die in den Annalen deF 
Physik 4. F., Bd. 12 aufgestellte empirische Tatsache zu Recht 
besteht, daß bei Ablesungen genau im Absorptionsstreifen die Werte 
für e bei verschiedenen Tubuslängen praktisch gleich sind. Die 

Berechnung von e erfolgt nach der Formel: e = logtgc» ^ 

wobei der Winkel ist, den man bei Lösung links, Lösungsmittel 
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rechts erhält, und a 2 den nach Vertauschen der Tubus erhaltenen 
Winkel bedeutet; d ist die Schichtdicke, Länge des Tubus. Zur 
Berechnung der Konzentration dient die Formel c = e X A, in der c 
die Anzahl g in 1 ccm der Tubuslösung und A den von Charnas 
mit A = 0,00001 berechneten Absorptionskoeffizienten für Uro- 
bilinogen bedeutet. Die Tagesmenge TJrobilinogen (x) wird aus- 

F 

gedrückt durch die Formel x = c X V X 10 X Ve X — jq* wobei 

V das Volumen des Tubus in ccm ist, Ve den Grad der Verdünnung 
angibt, d. h. welcher Bruchteil der eingeengten und mit Ehrlich¬ 
stem Reagens versetzten Flüssigkeit zur optimalen Ablesung Ver¬ 
wendung fand. Die Multiplikation mit 10 ist deshalb nötig, weil 
nur der 10. Teil des gesamten Ätherextraktes verwendet wurde. 
F/10 ist die Stuhltagesmenge in g, die durch 10 dividiert werden 
muß, weil nicht 1 g sondern 10 g Stuhl zur Bestimmung benutzt wurden. 
Unsere Ablesungen fanden alle bei Spaltbreite s = 0,9 mm statt. 


Tabelle 1. 


Nr. 

Datum 

Diagnose 

Stahl¬ 

menge 

g 

Urobilinoj 

absolut 

mg 

jen in mg 

jauf 100 g 
bezogen 

mg 

Alkal. Cbromo- 
gene auf 100 g 
berechnet 

mg 

i. ! 

11. IV. 

Normal, 34 J. 

305 

57 

18 

nicht untersucht 


12. IV. 

Zehrung 

215 

43 

20 

r r 


4. V. 

normale Kost: 

180 

44 

24 

r rt 


12. V. 

gemischt 

128 

47 

37 

8 


26. V. 


150 

25 

20 

18 


| 1. VI. 


185 

50 

27 

15 


21. VII. j 


220 

33 

15 

10 



Durchschnittswert: 

41 

20 

13 

2. 

19. IV. 

Normal, 25 J. 

120 

23 

19 

nicht nntersucht 


4 VII. 

Zehrung normal 

345 

49 

14 

27 


6. VII. 

Kost: fleischlos 

490 

158 

32 

74 


8. VII. 

Kost: 375 g 

95 

48 

50 

32 


9. VII. 

Blutwurst 

440 

159 

35 

26 


11. VII. 

Kost: 250 g Fett 

380 

42 

11 

48 


13. VII. 

„ 2000g Wirsing 

320 

62 

I 20 

43 


20. VII. 

Kost: normal ! 

260 

114 

43 

43 



Durchschnittswert: 

8! | 

26 

43 


Die Werte für Tagesmengen Urobilinogen sind in Tabelle 1 
enthalten. Zu der Tabelle sei bemerkt, daß nur solche Werte auf¬ 
genommen sind, die unter Berücksichtigung aller Kautelen erhalten 
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wurden. Speziell wurden solche nicht aufgeführt, die dadurch, daß 
die Lösungen einige Zeit der deletären Wirkung des Tageslichts 
ausgesetzt waren, was einige Male trotz größter Vorsicht ge¬ 
schehen war, ein viel zu niedriges Resultat ergeben hatten. 

Die Zahlen zeigen, es handelt sich um zwei normale erwachsene 
Individuen, große Verschiedenheiten der absoluten und auf 100 g 
bezogenen Tagesmengen an Urobilinogen. Beide können bis auf 
das 5 fache des kleinsten Wertes steigen. Sie zeigen aber auch, 
daß bei täglich einmaliger Stuhlentleerung die Stuhlmengen so* 
großen Schwankungen unterworfen sind, daß es nötig ist, die ganze 
Rechnung auf 100 g Stuhl zu beziehen, oder noch besser den 
Durchschnitt vieler Tage zur Grundlage zu machen. Wir können 
also den Befund von Eppinger im Sinne einer täglich konstanten 
Urobilinogenmenge nicht bestätigen, jedoch finden wir, daß die 
durchschnittlichen Werte zweier gesunder Personen (26 mg und 
20 mg) bei längeren Perioden bis auf 20 °/ 0 übereinstimmen. 

Über die in alkalischer Lösung extrahierten Chromogene 
(„alkalische Chrom.“) möchten wir nur ausführen, daß sie in be¬ 
deutend größerem Umfange beim Normalen schwanken. Es ist 
seit langem bekannt, daß die Menge der alkalischen Chromogene 
abhängt von reichlicher animalischer Kost und vom Chlorophyll¬ 
gehalt der Nahrung. Ob aber in der Tat diese alkalischen Chromo¬ 
gene bei der Beurteilung des Hämoglobinumsatzes ganz vernach¬ 
lässigt werden können, ist noch nicht bewiesen. — Die Unter¬ 
suchungen bei den beiden normalen Personen sind bei gewöhnlicher 
gemischter Kost angestellt. Im kleinsten Maßstab angelegte Ver¬ 
suche, wie weit besondere Abänderungen der Kost die Tagesmenge 
des Urobilinogens beeinflussen, haben ergeben, daß nach 375 g 
Blutwurst in den nächsten zwei Tagen die Menge 3—4 mal so 
• hoch ist, als die gleiche Menge nach 2 Fett- bzw. Gemüsetagen. 

Das auffallendste an unseren Zahlen ist, daß sie so erheblich 
unter dem Eppinger’schen Durchschnittswert liegen (130 mg). 
Alle unsere Versuche, die Erklärung hierfür in Fehlern unserer 
Methodik zu finden, führten zu keinem Ergebnis. Die Möglich¬ 
keiten, die Differenz zwischen Eppinger und uns zu erklären,, 
sind folgende: 

1. Die Verschiedenheit des Eintrittsspaltes, die bekanntlich 
den Wert von e bei der Benutzung weißen Lichtes stark beein¬ 
flussen. In der von uns angeführten Literatur fanden wir keine 
Angaben über die von Charnas verwandte Spaltbreite. 

2. Die Möglichkeit einer anderen Ernährung z. Z. der Char- 
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nas’schen Bestimmung und jetzt. Das ist aber sehr unwahr¬ 
scheinlich. 

Nicht in Betracht kommt die Verwendung eines anderen 
Spektrophotometers, wie die Ausführungen von Häri gezeigt haben^ 
oder die Verwendung einer anderen Tubuslänge. Auch die im 
Stuhl häufiger vorkommenden Substanzen mit Pyrrolkern, die eine 
Aldehydreaktion geben, sind durch die von Charnas angegebenen 
Manipulationen als entfernt zu betrachten und können daher das 
Ergebnis nach Charnas nicht beeinflussen. 

Da sowohl Spaltbreite, wie Ernährung die großen Unterschiede 
zwischen Eppinger und uns nicht zu erklären vermögen, er¬ 
scheint uns eine dritte Erklärungsmöglichkeit die wahrscheinlichste. 
In der verschiedenen mathematischen Auswertung der Formel würde 

diese Möglichkeit liegen, indem in der Formel e = ^ ^ 

die im Zähler stehende Differenz nicht aufs neue in den Logarithmus 
verwandelt wurde, um von ihr den log d abzuziehen. Wie Charnas 
gerechnet hat, wissen wir nicht. Eine Anfrage bei Adler be¬ 
stätigte unsere Vermutung, daß Adler in der Tat die Differenz im 
Zähler nicht noch einmal in den log zu verwandeln für nötig hält, 
wenn er log d abzieht. Unsere Auffassung der Formel stützt sich 
auf die Ansicht mathematischer Autoritäten. Wenn wir die nach 
unserer Ansicht fehlerhafte Auswertung der Formel gebrauchen, 
kommen wir zu Eppinger’s bzw. Adler’s Werten. 

Wir kommen jetzt zu den pathologischen Fällen, bei denen ein 
vermehrter Blutzerfall zu erwarten war. (S. Tabelle 2 auf S. 240.) 
Wir verwandten dazu sämtliche während der Monate April bis 
Juli 1922 vorkommenden einschlägigen Fälle. Leider ist die Zahl 
so gering, daß die Ergebnisse nur mit größter Vorsicht verwendet 
werden können. Immerhin dürften sie im Rahmen einer größeren 
Zusammenstellung von Wert sein, zumal der derzeit hohe Preis des 
einzelnen Versuches wohl den meisten Instituten größere Versuchs¬ 
reihen verbieten dürfte. 

Patientin 3 ist eine perniziöse Anämie im Stadium der Re¬ 
mission, keine Jugendformen im Blut, Hämoglobin 56 °/ 0 , Urobilin 
im Harn schwach -J-, wesentliche Besserung des Allgemeinbefindens. 
Trotz der Remission blieb auffallenderweise der Urobilinogenwert 
auf 100 g bezogen 2—3 mal so hoch, als die entsprechenden Werte 
der Normalen, während die alkalischen Chromogene nur wenig die 
Zahl des Normalfalles 2 überschreiten. Innerhalb der Reihe der 
relativen Urobilinogenwerte schwanken die Zahlen von 20—130 mg. 
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Tabelle 2. 





Stahl- 

Urobilinogen in mg 

Alk&l. Chromo- 

Nr. 

Datum 

Diagnose 

menge 

absolut 

auf 100 g 
bezogen 

gene auf 100 g 
berechnet 




g 

mg 

mg | 

mg 

3. 

28. VI. 

Pem. An., 55 J. 

140 

82 

55 

22 



Zehr. 






30. VI. 

10°/ o . Kost ge- 

80 

107 

130 

46 


1. VII. 

mischt 

75 

56 

75 

73 


5. VII. 


165 

82 

48 

87 


7. VII. 


200 

41 

20 

43 



Dorchschnittswert: 

73 

55 

53 

l 

4. 

7. VII. 

Hämolyt. Ikt. 
Zehr. 10°/ o . Re- 

165 

i 

41 

24 

192 



mis8ion. 25 J. 



! 


5. 

21. IV. 

Häm. Ikt. Im 
Anfall. Stnhl 
sauer! 28 J. 

1 i 

1 107 

i 

27 

25 

i 

1 

i 

nicht untersucht 

6. 

8. V. 

Pernic. Remis- 

340 

106 

40 

31 



sion. 3f> J. 

I 


i 


7. 

| 3. VI. 

i 

Gravida VIII. 
23 J. Cystitis. 

j 260 

1 

24 

9 

nicht untersucht 


Da Schwankungen im selben Umfange von uns beim Normalen 
beobachtet sind, ist es selbstverständlich, daß sie nicht etwa von 
'einem täglich wechselnden Blutzerfall abhängen können, sondern 
-auf andere Faktoren (Rückresorption, Ernährung, Wassergehalt) 
.zu beziehen sind. Vergleichen wir die Reihe der absoluten täg¬ 
lichen Werte, so sehen wir auch hier die Unverwertbarkeit der¬ 
selben und die Notwendigkeit relativer Werte. 

Bekanntlich gibtEppinger an, daß bei schweren Fällen von 
perniziöser Anämie und hämolytischem Ikterus die Werte mächtig, 
teilweise bis auf das 30 fache emporschnellen. Unsere Zahlen sind 
natürlich in keiner Weise ein Gegenbeweis, sie können nur zeigen, 
daß im Stadium der Remission sich die Urobilinogenwerte zur 
Sicherung der Diagnose kaum verwenden lassen. 

Was die anderen 4 Einzelbeobachtungen anlangt, so war der 
•eine (Nr. 4) ein hämolytischer Ikterus im Stadium der Remission 
und ergibt keine Erhöhung; der andere (Nr. 5), ein ambulanter 
Privatpatient, war zwar im Stadium eines akuten schweren An- 
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falles, doch halten wir die bei ihm gefundenen, zu niedrigen Werte 
als durch die sauere Keaktion des Stuhles bedingt. Fall 6, die 
Andere Perniziosa in Remission, ergibt ebenfalls einen hohen Wert 
wie Patientin 3. Die einzige uns zur Verfügung stehende Schwanger¬ 
schaft (Fall 7) hatte keinen erhöhten Urobilinogenwert, was für 
«ns von Interesse war, weil Denecke und Rüberg kürzlich für 
■die Sauerstoifzehrung der Schwangeren erhöhte Werte gefunden 
haben. 

Bekanntlich hat Morawitz nachgewiesen, daß in Fällen 
starker Blutregeneration die Sauerstoffzehrung der Erythrocyten 
•erhöht ist. Daß Blutzerfall und Regeneration im noch leistungs¬ 
fähigen Organismus zwei eng zusammengehörige Vorgänge sind, 
ist klar. Es liegt daher nahe, die Urobilinogenmenge im Stuhl 
«nd die Sauerstoffzehrung bei passenden Fällen nebeneinander zu 
prüfen. Leider beeinträchtigt auch hier unser geringes Material 
■den Wert unserer vergleichenden Resultate. Wir haben die Zehrung 
prüfen können bei den beiden Normalen, bei Fall 3 und Fall 4. 
Fall 1 und 2 ergaben keine, Patient 3 und 4 nur 10% Zehrung, 
was nur eine mäßige Steigerung bedeutet. Von Interesse ist der 
verhältnismäßig niedrige Zehrungswert bei Fall 3, da ihm ein stark 
•erhöhter Urobilinogenwert gegenüber steht. Dieses Resultat läßt, 
zwei Deutungen zu: Entweder ist die Urobilinogenmethode viel¬ 
leicht empfindlicher, oder der leistungsfähige Organismus stellt die 
■erhöhte Regeneration früher ein, als die völlige Ausscheidung 
4er Schlacken aus dem vorhergehenden starken Blutkörperchen¬ 
zerfall erfolgt ist. 

Eine Entscheidung hierüber ist natürlich leicht zu erbringen, 
wenn man bei einer perniziösen Anämie beide Vorgänge im Stadium 
•der akuten Exazerbation, dem Übergange in die Remission und 
in der Remission selbst in laufender Reihe verfolgt. 

Obwohl unsere Werte nicht dieselbe Gleichmäßigkeit und in 
pathologischen Fällen nicht die große Steigerung der von Eppinger 
gefundenen täglichen Ausscheidung aufweisen, glauben» wir doch, 
daß die Methode weiterer Nachprüfung wert ist, speziell was den 
Parallelismus zwischen Urobilinogen im Stuhl und Sauerstoffzehrung 
Anlangt. Wir weisen aber ausdrücklich darauf hin, daß die Methode 
■einer längeren Vorübung im chemischen und physikalischen Teil 
bedarf, um einwandfreie Werte zu liefern, und glauben, daß da¬ 
durch die Einführung in den klinischen Betrieb, etwa zur Dif¬ 
ferentialdiagnose, Carcinom, Ulcus, perniziöse Anämie, wie von 
Salomon und Charnas vorgeschlagen, sehr erschwert ist. 
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Zusammenfassung. 

1. Nach unseren Untersuchungen beträgt die Urobilinogen- 
menge des Normalen bezogen auf 100 g Stuhl 20—26 mg. 

2. Die Werte sind wesentlich niedriger als die von Eppinger 
(130 mg) und Adler (200 mg). 

3. Der Unterschied gegenüber Adler dürfte im wesentliche» 
auf einer anderen Auswertung der Formel und auf einer andere» 
Methodik beruhen. 

4. Eine Abhängigkeit der Urobilinogenmenge von der Nahrung,, 
speziell Zunahme nach animalischer Kost, konnten auch wir be¬ 
stätigen. 

5. Wir fanden eine Verdoppelung der Werte bei perniziöser 
Anämie im Stadium der Remission. 
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Aus der medizinischen Klinik und Nervenklinik Tübingen 
(Vorstand: Prof. 0. Müller). 

Der Blutstrom in den Hautkapillaren in verschiedenen 
Körperregionen bei wechselnder Körperlage. 

Von 

Priv.-Doz. Dr. Walter Parrisius, 

Assistenzarzt der Klinik 
und 

cand. med. Wintterlin. 

Beobachtet man die Papillarkapillaren am Nagelfalz des Fingers, 
so kann man schon beim ganz gesunden Menschen sehen, daß der 
im allgemeinen kontinuierliche Blutstrom plötzlich in einer Kapillare 
stillsteht, und erst nach kürzerer oder längerer Zeit wieder in 
Gang kommt. In den benachbarten Kapillaren kann während 
dieser Zeit gute, kontinuierliche Strömung herrschen. Diese Be¬ 
obachtung haben fast alle gemacht, die sich mit Kapillarstudien 
befaßt haben. Wir kommen auf Literaturangaben am Ende der 
Arbeit zurück. Wir wollen die Frage nach der Entstehung einer 
solchen „Stase“ zunächst zurückstellen und nur den Vorgang als 
solchen buchen und genauer verfolgen. Hinselmann und seine Mit¬ 
arbeiter haben die Zahl und Dauer der Stasen unter Zuhilfenahme des 
Jaquet’schen Kardiosphygmographen registriert. Durch ihre Ar¬ 
beiten und die von Magnus angeregt haben wir es unternommen, die 
Verhältnisse unter verschiedenen Bedingungen (an verschiedenen 
Körperstellen und bei verschiedener Körperlage) zu studieren. 

Methode: Zur Beobachtung der Nagelfalzkapillaren benutzten wir 
ein gewöhnliches Zeiß’sches Stativmikroskop bei 60 facher Vergrößerung. 
Zur Beobachtung am Fuß benutzten wir nicht das Hautkapillarmikroskop 
von 0. Müller, weil es mit dem Fußstück auf die Haut direkt auf¬ 
gesetzt wird. Infolge des durch daB Aufsetzen erzeugten Druckes werden 
rein mechanische Änderungen in den Stromverhältnissen bedingt, es gibt 
Stauung im subpapillären Plexus. Deshalb schraubten wir den Tubus 
des Stativmikroskops ab und befestigten ihn an dem beweglichen Arm 
eines Eisenstativs, wie E. Weiß dies schon früher getan hatte. So be¬ 
obachteten wir auch am Fußrücken unter den gleichen Bedingungen wie 
am Finger. Der Nagelfalz der Zehen ist im allgemeinen durch Schuh¬ 
werk so verunstaltet, daß er zur Untersuchung ungeeignet ist. Die Be¬ 
obachtung der Strömung in den Kapillaren des Fußrückens ist nicht 
einfach und erfordert viel Übung und Selbstkritik. Die Papillen stehen 
senkrecht zur Hautoberflüche, man sieht also auf die Kapillaren in verti¬ 
kaler Richtung. Es kommen nur geringe Abweichungen von dieser 
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vertikalen Yerlaufsrichtung vor und gestatten dann, die Kapillaren auf 
gewisse Strecken hin zu verfolgen. Am Nagelfalz ist das anders. Hier 
biegt die Epidermis aus der vertikalen in die horizontale Richtung um. 
Wir sehen also die horizontal verlaufenden Papillarkapillaren in ganzer 
Ausdehnung. Die Beurteilung des Stromes in ihnen ist daher hier sehr 
viel einfacher. Man muß sich hüten, Gefäße des subpapillären Plexus 
am Fuß zur Beobachtung heranzuziehen, da in ihnen die Stromverhält¬ 
nisse infolge der netzförmigen Anordnung und Anastomosierung andere 
sind als in den unB interessierenden Papillarkapillaren. Zur Registrierung 
der Stasen bedienten wir uns des großen Hürthle'schen Kymographions 
mit Zeitscbreiber und einem Hebel, der bei Ein- bzw. Ausschalten eines 
elektrischen Stromes am Beginn bzw. am Ende der Stase durch Heben 
oder Senken auf der berußten Trommel eine Markierung gibt. Die Ein- 
und Ausschaltung des Stromes bewirkten wir durch ein Pedal, das mit 
dem Fuß bedient wurde, weil man beide Hände am Mikroskop bzw. 
Untersuchungsobjekt benötigt. Wir untersuchten jedesmal 5 Minuten 
lang. So haben wir an 33 Patienten ohne Kreislaufstörung in engerem 
Sinne (Beobachtungspatienten meist ohne krankhaften Befund oder mit 
leichten Spitzenaffektionen) teils auch an Vasoneurotikern und anderen 
Kranken 172 Einzelresultate erhoben. Wintterlin wird die einzelnen 
Resultate in Tabellenform als Inaugural-Dissertation verarbeiten. Wegen 
der Druckschwierigkeiten fassen wir hier unsere Resultate zusammen. 

Zunächst ein Bild von dem, was sich dem Auge bietet: Die 
Verhältnisse am Nagelfalz sind bekannt. Am Fußrücken sehen 
wir beim liegenden Patienten meist einen weißen Untergrund, auf 
ihm mehr oder weniger zahlreiche Papillarkapillaren meist stärker 
geschlängelt als am Finger, häufig nur knopfförmig, da sie in 
vertikaler Richtung zum Auge verlaufen. Vom subpapillären Plexus 
sehen wir im allgemeinen nichts oder wenig. Das ändert sich 
schon , am sitzenden Patienten. Der Untergrund nimmt eine livide 
Verfärbung an, der subpapilläre Plexus tritt deutlich hervor. Die 
Papillarkapillaren werden in größerer Zahl sichtbar, und sind in 
ihrem venösen Schenkel deutlich dicker. Also alles in allem das 
Bild der venösen Stauung. Das nimmt nun beim Übergang zur 
stehenden Stellung noch an Intensität zu. 

Bezüglich der Zahl der Stasen fanden wir folgendes: Nur 
3 Patienten — 2 Gesunde und eine Vasoneurose — zeigten in 
5 Minuten gar keine Stasen sondern dauernd kontinuierliche 
Strömung. Bei den übrigen schwankte die Stasenzahl zwischen 
1 und 22. Um für bestimmte Krankheiten charakteristische Typen 
herauszulesen, dazu langt unser Material nicht hin; soviel können 
wir aber sagen: Menschen mit morphologisch normalen Kapillaren 
(Haarnadelform oder nur einmalige Achtertoür) ohne vasoneurotische 
Manifestationen zeigen im allgemeinen auch nur selten Stasen am 
Fingernagel iq sitzender Stellung. Bei Vasoneurotikern wechseln 
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die Verhältnisse so enorm, in den gleichen Kapillaren bei sich 
unmittelbar folgenden Beobachtungen von je 5 Minuten Dauer, 
daß man geradezu diese Gesetzlosigkeit als charakteristisch be¬ 
zeichnen kann. Die Zahl der Stasen am Fußrücken ist in der 
Regel höher als am Finger und zwar schon bei liegender Stellung. 
Zwischen liegender, sitzender und stehender Stellung ist bezüglich 
der Zahl der Stasen kein wesentlicher Unterschied zu bemerken 
(s. Tabelle I.). 


Tabelle I. 

Zahl der Stasen in 5 Minuten.*) 


FiDger 

j Fuß liegend 

i 

Faß sitzend 

Fuß stehend 


! 

r 0 

1 8-3 ! 

9-8 

5-6 

Gesunde j 

5 

11 

7 

6 


; i 

10 

8 

7 


t 

4 

7 

6 

1 

*■ 0 

2 i 

8 

4—6 

Vasoneurose 

| 11 

1 

7 

7 

1 


Wichtiger für die Gewebsernährung ist die Dauer der Stasen 
als ihre Zahl. 4 Stasen von je nur 1 Sekunde Dauer sind weniger 
bedeutend als nur 1 Stase von 200 Sekunden Dauer in 5 Minuten. 
Bezüglich der Gesamtstasendauer ergab sich folgendes: Die Stasen- 
zeit am Finger war meist kurz; am Fußrücken war sie schon 
beim liegenden Patienten beträchtlich länger. Im Sitzen zeigte 
sich kein wesentlicher Unterschied gegenüber der Stasenzeit im 
Liegen. Im Stehen dagegen nimmt sie ganz beträchtlich zu. 
Tabelle II erläutert diese Verhältnisse. Bei Vasoneurosen fand 
sich wieder die gleiche Ungesetzlichkeit wie bezüglich der Stasen- 
zahl. Es ist sehr beachtenswert, daß bei normalen Menschen im 
Stehen in den Papillarkapillaren meist über 50°/ 0 bis 70%, 80%, 
ja 90 und 100% der Beobachtungszeit das Blut stagniert! Wir 
kommen auf diesen Punkt weiter unten ausführlich zurück. Par- 
risius hat in einer früheren Arbeit, von einer Patientin mit an¬ 
fallsweiser Asphyxie der Finger (beginnender Raynaud) beschrieben, 
daß er bei 15 Minuten Beobachtungszeit keine Strömung in den 
Nagelfalzkapillaren entdecken konnte. Gelegentlich sahen wir nun, 
daß die in Tabelle I und II dargelegten Zahlen Verhältnisse sich 
umkehrten, daß also am Fuß kürzere Stasenzeit registriert wurde 
als am Finger, oder am Finger zahlreichere als am Fuß. Das kann 
einmal Vorkommen. Man muß eben immer mehrere Beobachtungen 

1) Wo zwei Werte angegeben sind, handelt es sich nm Kontrollheobachtungeu. 
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anstellen und wird dann doch zu dem Resultat kommen, daß Stasen- 
zahl und Dauer sich in der überwiegenden Mehrzahl der Be¬ 
obachtungen so verhalten, wie wir es oben geschildert haben. 


Tabelle II. 

Ge§amt4aoer der Stasen in Prozenten der Beobaehtnngszeit. 1 ) 


Finger 


Fuß liegend Fuß sitzend | Fuß stehend 


% 

0 

0 

0 

0 

% 

0 

9 

31 

[ 

44 

6.8 

20 

43 

71 

1.6 

20 

12 

52 

4 

24 

37 

1 57-72-90 

0 

18—44 

33 

57-81 

1.3 

37 

81 

100 

26 

42 

38 

21 

>2—90 

14—64 

47 

i 55-60-70 


Gesunde 


Vasonearosen ! 


I 


Wir haben des weiteren während der Zeit, in der das Blut 
in den Kapillaren strömte, die Geschwindigkeit festgestellt, mit 
der ein Blutkörperchen oder eine blutkörperchenfreie „Plasmalücke“ 
mit dem Strom eine Kapillare passierte. Basler gibt die Ge¬ 
schwindigkeit an auf 0,3—0,4 mm pro Sekunde. Wir maßen die 
Geschwindigkeit wiederum mit dem Kymographion mit der gleichen 
Methode wie die Stasenzeit und -zahl. Wir ferhielten bei Gesunden 
in Fingerkapillaren von 0,2 mm Länge — also der Gesamtweg 
(arterieller venöser Schenkel) = 0,4 mm — Durchströmungs¬ 
zeiten von Va—IV 2 Sek. im Durchschnitt 1 Sekunde, also etwa den 
gleichen Wert wie Basler, der allerdings mit einer genaueren, 
wenn auch umständlicheren Methode gearbeitet hat. Am Fuß¬ 
rücken nun war beim liegenden Patienten die Stromgeschwindigkeit 
etwa gleich der am Finger oder nur wenig höher. Im Sitzen ver¬ 
langsamte sich der Strom nun sichtlich, um beim stehenden 
Patienten noch bedeutend langsamer zu werden, so daß es manch¬ 
mal schwer war, den trägen Strom überhaupt noch als solchen zu 
erkennen. Hier und da allerdings sieht man auch jetzt schnelle, 
ja manchmal direkt jagende Strömung, doch ist dies regelwidrige 
Verhalten wieder meist nur bei schweren Vasoneurosen zu be¬ 
obachten. Zur Illustration der Geschwindigkeitsverhältnisse diene 
Tabelle III, in der einige Male nur eine allgemeine Charakte¬ 
risierung der Stromgeschwindigkeit angegeben ist ohne zahlen¬ 
mäßigen Wert. 


1) Wo mehrere Werte angegeben sind, handelt es sich nm Kontroll- 
beobachtungen. 
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Tabelle in. 

Geschwindigkeit der Strömung. l ) 



Finger 

i Fuß liegend ; 

; Faß sitzend 

Fuß stehend 


i—i %* 


4V.-7' 

8-10* 


V.-V 

2-3* 

4 l /t-67t* 

7" 

Gesunde 

1‘.—2“ 

4" 


6-8" 


rasch 

sehr rasch 

langsam 

fast 0 “ (86% 
Stasenzeity 

Vasoneurose 

20" 

jagend 

sehr träge 

fast 0" 


Wir sehen also im Stehen nicht nur eine Znnahme der Ge- 
samtstasendauer, sondern dazu kommt noch, daß in der kärglichen 
Zeit, in der die Kapillaren durchströmt sind, die Geschwindigkeit 
«les Blutstroms sich stark vermindert. Es summieren sich hier 
also Momente, die für die Ernährung des Gewebes ungünstig sind. 

Wir haben dann versucht, diese Verhältnisse auf die Finger¬ 
kapillaren zu übertragen und haben die Kapillarströmung be¬ 
obachtet beim Patienten, wenn er vor dem Mikroskop saß (Hand 
in Herzhöhe), wenn er stand (Hand tiefer als Herzhöhe), und wenn 
der Arm über den Kopf erhoben wurde (Hand höher als Herzhöhet. 
Wir konnten hier keinen Unterschied beobachten bezüglich Stasen- 
zahl, Stasendauer und Strömungsgeschwindigkeit. 

Ferner haben wir beim stehenden Patienten am Fußrücken 
untersucht vor und nach 20 maligem Erheben auf die Fußspitzen. 
Wir gingen von der Tatsache aus, daß Muskelarbeit den Blutstrom 
in den Venen fordert. An den Papillarkapillaren konnten wir 
bezüglich Stasenzahl. -dauer und Strömungsgeschwindigkeit keinen 
wesentlichen Unterschied ieststellen. Dagegen beobachteten wir 
regelmäßig, daß der livid verfärbte Untergrund im mikroskopischen 
Bild (eine Folge der prallen Blutfüllung der subpapillären venösen 
Plexus) weiß wurde! also beiUnbeeinflußbarkeit des Kapillarsystems 
oine bessere Entleerung der kleinen venösen fpostkapillären,. Gefäße. 

Überblicken wir unser gesamtes Material, so fällt am meisten 
die lange Stasenzeit in den Kapillaren des Fußrückens und die 
Abnahme der Strömungsgeschwindigkeit in ihnen beim stehenden 
Menschen auf. Sahen wir doch Stasengesamtdauer von 100 % in 
5 Minuten, d. h. völligen Stillstand in dieser langen Zeit. Dabei 
bleibt der Kreislauf als solcher doch erhalten d. h. die Pulszahl 
nimmt nicht ab. und es ist auch nicht bekannt, daß die mit jeder 
Pulswelle in die Beingefäße beförderte Blutmenge abnimrat. Ferner 
tritt kein Ödem auf und der Mensch verblutet sich nicht in seine 

1) Wo zwei Werte angegeben sind, bandelt es -i .h nm Konmlibecbachtuigea 
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Beine. Der scheinbare Widersprach — Erhaltenbleiben des Kreis¬ 
laufs bei erheblicher Abnahme des Kapillarstromes — löst sich, 
wenn wir bedenken, daß einmal nicht alles Blnt durch die Haut¬ 
kapillaren passiert. Wir erfahren aus unseren Beobachtungen ja. 
nichts über die Verhältnisse in den übrigen Geweben (z. B. Musku¬ 
latur!). Zweitens dürfen wir nicht außer acht lassen, daß wir 
uns ja auf Beobachtung der Papillarkapillaren beschränken, also 
bildlich gesprochen auf die am weitesten vorgeschobene Vorposten¬ 
kette. Was hinter dieser Front sich abspielt an Truppen Ver¬ 
schiebungen, um im Bilde zu bleiben, entzieht sich unserem Blick. 
Wir haben hier wohl eine Funktion der von Hoyer entdeckten 
direkten arteriovenösen Verbindungen vor uns, der sog. deriva- 
torischen Kanäle. Diese wurden in anderem Zusammenhang von 
Jürgensen gewürdigt: 

Er beobachtete bei Arteriosklerotikern die Papillarkapillaren am 
Fingernagel. Klemmt er die art. brachial» ab, so sistiert der Strom in 
diesen Kapillaren. Öffnet er die Klemme, so stürzt nicht wie beim Ge¬ 
sunden das Blnt gleich in die Kapillaren, sondern diese zeigen zunächst, 
keine Strömung, dann scheinen sie sich sogar zu kontrahieren, jedenfalls¬ 
werden sie unsichtbar, und erst wenn der erste Ansturm vorüber ist, 
kommt wieder Strömung in den Kapillaren zustande. Das Blut wird, 
so folgert Jürgensen, unter Umgehung der Kapillaren, um sie zu. 
schonen, über die Hoyer’schen Kanäle geleitet. Die zarten Gebilde mit 
ihren wichtigen Funktionen könnten unter dem plötzlich auf sie ein¬ 
stürmenden Druck (Hypertonie!) Not leiden. 

Ähnlich stellen wir uns die Verhältnisse am Fußrücken beim 
stehenden Menschen auch vor. Hier wäre es die Zunahme de» 
venösen Druckes, der auf die zarten Kapillaren schädigend wirken 
könnte. Durch irgendwelche Vorrichtungen (Kontraktion an der 
Einmündung der Papillarkapillaren in die venösen Gefäße? — daß 
dies nicht außer dem Bereich des Möglichen liegt, beweisen die 
früheren Untersuchungen von Parrisius über Kontraktilität der 
Kapillaren) werden die Kapillaren ausgeschaltet, wenn es für sie 
an Druck zuviel wird, und der Kreislauf wird über die Hoyer’schen 
Kanäle aufrecht erhalten. Die Kapillaren werden nur durchströmt, 
wenn die Ernährung der von ihnen versorgten Gewebe es gebietet. 
Anders kann ich mir das Mißverhältnis zwischen Stasenzeit und 
Aufrechterhaltung des Kreislaufs nicht erklären. Andererseit» 
klärt sich auch der Befund vor und nach Muskelbewegung auf. 
Strömung, Stasenzahl und -dauer blieben unbeeinflußt, der Unter¬ 
grund wird weiß, d. h. die Muskelarbeit bedingt eine Verbesserung 
des Kreislaufs unter Umgehung der Papillarkapillaren. Ferner 
gehört hierher die Beobachtung von Magnus bei Varizen trägem. 
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Er sah erstens (durch Einbinden eines Hämodrometers in die vena 
saphena), daß bei Senken des Beines die Bichtung des Blutstromes 
in der Vene sich umkehrt und zweitens, daß diese Umkehr sich 
bis in den subpapillären Plexus fortsetzt. Von einer Änderung 
der Strömungsrichtung in den Papillarkapillaren berichtet er 
nichts. Also auch hier eine Schonung der zarten Kapillaren oder 
auch Abwehr des venösen Blutes (Bier’sches Blutgefiihl). 

Wenn wir an den Fingerkapillaren bei verschiedener Arm¬ 
haltung ähnliches nicht beobachten konnten wie am Bein, so liegt 
das wohl daran, daß hier die Druckänderung doch nicht so weit¬ 
gehend ist wie im Fuß beim Übergang vom Liegen und Stehen. 

Unser vorliegendes Material lehrt uns also von 
neuem, daß z. B. zur Beurteilung allgemeiner Kreis¬ 
laufverhältnisse die Beobachtung des Kapillarkreis¬ 
laufs nur unter Berücksichtigung zahlreicher hier 
wirksamer Faktoren herangezogen werden darf. 
Größte Kritik ist hier vonnöten. Das Kapillarsystem 
zeigt eine weitgehende Autonomie. 

Fragen wir nach der Entstehung der Stasen, so erhalten wir 
auch nach unseren neuesten Beobachtungen keine Antwort. Zwei 
Möglichkeiten bleiben: 1. Momente, die in der Kapillarwand selbst 
liegen, d. h. Veränderung des Kapillarlumens an Abgang oder Ein¬ 
mündung durch Wandverdickung (Stricker), oder Spasmus oder 
auch Änderung des Kapillarwandtonus selbst (Natus), oder aber 
2. äußere Einflüsse wie Verlegung des Lumens durch zusammen¬ 
geballte Blutkörperchen. Hinselmann nimmt spastische Vor¬ 
gänge im präkapillären Gefäßsystem an, ohne einen unserer Meinung 
nach stichhaltigen Grund für die Verlegung des Spasmus ins prä¬ 
kapilläre System anzuführen. Es spricht von vornherein hiergegen, 
daß die Stase in einer einzelnen Kapillare entsteht, während m 
der rechts und links benachbarten Kapillare ungehindert Blut 
strömt. Zusammen mit mindestens einer dieser beiden Nachbarinnen 
muß aber nach den anatomischen Verhältnissen (Spalteholz) die 
Kapillare, in der Stase herrscht, aus der gleichen Präkapillare ent¬ 
springen. Die Untersuchungen vonParrisius über Kontraktilität 
lassen es am wahrscheinlichsten erscheinen, daß spastische Vorgänge 
in der Kapillare selbst, vielleicht nahe der Abzweigung der 
Kapillare aus der Arteriole, die Ursache der Stase sind. Linzen- 
maier nimmt an, daß zusammengeballte Erythrocyten das Lumen 
verlegen und führt Fälle an, in denen parallel mit der Zunahme 
der Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten auch die Zunahme 
der Stasenzahl einhergeht. Aber wir sehen nicht die Wand der 
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Kapillaren, nicht ihren Ursprung und die Einmündung. Diese Frage 
muß also vorerst noch offen bleiben, wenn wir auch den bestimmten 
Eindruck haben, daß namentlich die ganz kurz dauernden Stasen, 
noch dazu wenn die Kapillaren ganz unsichtbar werden, durchaus 
den Eindruck von spastischen Zusammenziehungen machen. 

Überblicken wir die bisherigen Literaturangaben über Kapillar¬ 
strömung, so finden wir meist eine Bestätigung unserer Befunde. 
Weiß, Neumann, Thaller und v. Draga, Schur, Mertz, 
Kylin, Hagen berichten von Stasen beim Gesunden am Finger¬ 
nagel. Von besonderer Wichtigkeit für unsere Fragen sind die 
Arbeiten von Hinselmann und seinen Mitarbeitern Haupt und 
Nevermann. Hinselmann untersucht 15 gesunde junge Ärzte 
und 20 nullipare Frauen und findet, daß 4 der Männer und 17 der 
Frauen kurzdauernde Stasen am Finger zeigen. Einzelne länger¬ 
dauernde Stasen führt er auf Kälte der Finger zurück. Ferner 
untersucht er am Fuß bei ödematösen Schwangeren und findet, 
daß bei einer solchen Schwangeren, bei der er als Ursache des 
Ödems rein mechanische Momente annimmt, im Liegen 0 Stasen, 
im Sitzen 46% Stasenzeit, im Stehen 59%. Eine andere ödema- 
töse Schwangere mit Nierenschädigung hatte Stasenzeiten von 95% 
im Stehen und 13,5% im Liegen. Hinselmann glaubt hieraus 
diagnostische Schlüsse ziehen zu dürfen. Im Prinzip stimmen 
Hinselmann’s Beobachtungen mit unseren überein, insofern als 
im Liegen geringere Stasenzeit vorliegt als im Stehen. Wir 
möchten aber nach unseren Resultaten vor Überwertung von Be¬ 
funden warnen namentlich im Hinblick auf die Verhältnisse bei 
Vasoneurosen. In weiteren Arbeiten kommen Hinselmann und 
seine Schule zu den Resultaten, daß Nephritische und Eklamptische 
schon am Finger zu vermehrter Stasenbildung neigen, ferner daß 
Geburtswehen die Stasenzahl steigern. 

Hinselmann und wir haben also den gleichen Vor¬ 
gang in den Kapillaren beobachtet: Es kommt ge¬ 
legentlich zu Stockungen im Blutstrom, und diese 
Stockungen können unter gewissen Umständen sehr 
viel häufiger und für längere Zeit auftreten. Die 
Ursachen können die allerverschiedensten sein. Bei 
den von Hinselmann beschriebenen Verhältnissen 
bedingten toxische Momente (Nephritis, Eklampsie) 
die Zunahme, also die Kapillaren schädigende Mo¬ 
mente. Bei unseren Beobachtungen scheint es sich 
um zweckmäßige Maßnahmen des Körpers zu handeln 
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zum Schutz der zarten und funktionell so ungeheuer 
wichtigen Gebilde. 

Zusammenfassung. 

1. Stasenzahl und Dauer werden mit Hilfe des Hürthle’schen 
Kymographions registriert. 

2. Schon gesunde Menschen zeigen in den Kapillaren des 
Fingers kurzdauernde Stasen. 

3. Am Fuß ist die Stasenzahl vermehrt und zwar schon im Liegen. 

4. Die Stasengesamtdauer bei 5 Minuten Beobachtungszeit ist 
am Fuß größer als am Finger und zwar schon im Liegen, im 
Sitzen größer als im Liegen, und im Stehen am größten (hier bis 
zu 100 °/ 0 der Beobachtungszeit). 

5. Für Vasoneurosen gelten alle Regeln über Häufigkeit der 
Stasenzahl und Stasendauer nicht. Gesetzlosigkeit ist hier 
charakteristisch. 

6. Die Strömungszeit eines Blutkörperchens in den Kapillaren 
beträgt etwa 0,4 mm pro Sekunde. 

7. Die Strömung verlangsamt sich erheblich bei sitzender und 
stehender Haltung. 

8. Der Kreislauf im Bein bleibt erhalten unter Umgehung des 
Hautkapillarsystems über die Hoyer’schen derivatorischen Kanäle. 

9. Es scheint sich hierbei um eine Maßnahme zu handeln zum 
Schutze der zarten Kapillaren. 

10. Die Genese der Stase ist noch nicht sicher erwiesen. Verf. 
neigen zur Annahme von Kontraktionsvorgängen. 
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Aus dem Hygien. Institute der Tierärztl. Hochschule zu Dresden 
(Direktor: Obermedizinalrat Prof. Dr. M. Klimm er). 

Nachtrag za: 

„Die pathogene Wirkung des Corynebacterium abortus 

infectiosi Bang“ 

in diesem Archiv Bd. 139 H. 1/2. 

Von 

H. Klimmer und H. Haupt. 

Nach der Veröffentlichung obigen Artikels erhielten wir Kennt¬ 
nis von einigen sehr bedeutsamen Ergebnissen amerikanischer 
Forscher, die unsere Angaben in wertvoller Weise unterstützen 
und ergänzen. Zunächst sei vorausgeschickt, daß schon vor Zeller 
(19 Lit. vorigen Art.), Evans (29), Meyer und Fleischner, 
Shaw und Feusier (30) auf die nahe Verwandtschaft des Abortus- 
bazillus und des Maltafiebererregers hingewiesen haben. 

Von besonderem Interesse für die Frage der Möglichkeit der 
Übertragung des Abortusbazillus auf den Menschen 
ist jedoch eine Arbeit von Fleischner, Vecki, Shaw und 
Meyer (32), die vergleichende Untersuchungen über die Patho¬ 
genität des Corynebacterium abortus infectiosi Bang und des 
Micrococcus melitensis für Affen angestellt haben. 

Durch intravenöse Injektion eines (nach dem Ausfall des Meer¬ 
schweinchenversuches) mäßig pathogenen Stammes von Abortusbazillen 
konnten sie bei allen drei dazu verwandten Versuchstieren (Pithecus 
syrichta Linn.) eine Infektion insofern bewirken, als der Erreger aus 
den inneren Organen (bis zu 3 Mon. p. inf.) wiedergewonnen werden 
konnte, und im Blute Agglutinine nachweisbar waren. Überdies trat 
bei einem Versuchstiere Fieber auf, dessen remittierender Typus in vieler 
Hinsicht einem von Horrock (31) bei einem maltafieberkranken Affen 
(Nr. 47) beobachteten ähnelte. 

Die einmalige Verfütterung des Belages von 2 Schrägagar¬ 
kulturen, der auf eine Möhrenschnitte gestrichen war, war ohne Erfolg. 
Hingegen gelang die Infektion bei mehr- (mindestens 11-) tägiger Ver¬ 
fütterung von je 1 Schrägagarkultur, was durch den Nachweis von Agglu- 
tininen im Blutserum und durch den Nachweis der Bakterien in der Milz 
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(z. T. auch in Mesenteriallymphknoten) festgestellt wurde, bei 3 von 4 
Affen unter Verwendung von mäßig virulenten Abortusbazillen- 
stammen. Klinische Erscheinungen traten in diesen Fällen niemals auf. 
Die Inkubationszeit (seit Beginn der Fütterung) gemessen nach dem Zeit¬ 
punkte des Auftretens der Agglutinine lag zwischen 20 und 36 bzw. 
28 und 42 Tagen. Diese Zeiten entsprechen in vieler Hinsicht den Be¬ 
obachtungen von Horrock, Shaw und Kennedy (31), die nach 
Infektion von Affen mit Maltafiebererregern per os durchschnittlich am 
29. Tage Agglutinine auftreten sahen. 

Zwei mit einem hochvirulenten (aus einem Schweinsfetus ge¬ 
züchteten — beim Schweine hat der durch den Bang'schen Bazillus ver¬ 
ursachte Abortus in Amerika nach mündlicher Mitteilung von Herrn 
Kollegen Eichhorn eine große wirtschaftliche Bedeutung erlangt —) 
Abortusbazillenstamme in gleicher Weise (1 Agarkultur an mehreren 
Tagen) gefütterte Affen zeigten bereits am 16. Tage Agglutinine im 
Blute. Bei dem nicht getöteten war die Agglutinationskurve am 325. Tage 
auf 1:10 abgesunken, in dieser Dosis aber noch deutlich positiv. Der 
Micrococcus melitensis wurde von den Seris in einer nur um ein ge¬ 
ringes niederen Dosis agglutiniert. 

Fütterungsversuche mit Milch, der mäßig virulente Stämme 
zugesetzt waren, verliefen bei 4 Affen negativ, z. T. wohl weil die Milch nur 
in geringer Menge aufgenommen worden war. Die zu diesen Versuchen 
benützte pasteurisierte Ausgangsmilch enthielt Agglutinine. Trotzdem 
traten solche im Blute der damit gefütterten Affen nicht auf. 

Es konnte also die Ansicht Cooledges über die Möglich¬ 
keit des passiven Übergangs von Agglutininen aus dem 
Nahrungsmittel in dieKörpersäfte beim Affen nicht bestätigt 
werden (vgl. S. 41 dieses Archivs, Bd. 139). 

Ein in gleicher Weise negatives Ergebnis hatte die Verfütterung 
von Milch einer Ziege, die mit mäßig virulenten Abortusbazillen künstlich 
(vom Zitzenkanal aus) infiziert worden war. 

Hingegen gelang die Infektion eines von zwei Affen, die mit eben¬ 
solcher Milch einer Ziege gefüttert wurden, wobei jedoch die In¬ 
fektion der Ziege mit dem oben schon erwähnten virulenten Stamme 
geschehen war. Das mit Erfolg infizierte Versuchstier erhielt an 46 Tagen 
je 50—100 ccm Ziegenmilch mit 20000 bis 250 000 Abortusbazillen 
in 1 ccm. Die Temperatur zeigte während der ganzen Beobachtungszeit 
leichte Schwankungen; als einziges klinisches Anzeichen trat ein Ge¬ 
wichtsverlust auf. Am 38. Versuchstage traten erstmalig Agglutinine im 
Serum des Affen auf. Am 53. Tage (2 Tage nach der letzten Milcbgabe) 
wurde der Affe durch Chloroform getötet. Der Agglutinationstiter betrug 
zu dieser Zeit 1:1000 gegenüber Abortusbazillen, 1:400 gegenüber 
Maltafieberkokken. Das Gewicht war von 2725 g auf 2300 g gefallen. 
Der. Hämoglobingehalt des Blutes war bis zum 38. Tage von 73°/ 0 auf 
65 °/ 0 gesunken. Bei der Sektion wurde deutliche Schwellung der Milz 
und verschiedener Gckrös- und Körperlymphdrüsen festgestellt. In allen 
Organen und im Herzblute wurden Abortusbazillen gefunden (Kulturen 
identifiziert durch Agglutination). 
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Die mit der Ziegenmilch dem Affen zugeführten Abortus- 
bazillen haben also im vorliegenden Falle die intakte Darm¬ 
schleimhaut durchdrungen und den Organismus vollkommen 
überschwemmt. 

Der Mißerfolg des gleichen Versuches an dem zweiten Affen dürfte 
darauf Zurückzufuhren sein, daß dieses Versuchstier die Aufnahme der 
Milch zur Zeit, wo sie die meisten Bazillen enthielt, verweigerte. 

Zur Klärung der von Nicholl und Prath (vgl. S. 41 dieses 
Archivs, Bd. 139) vorgebrachten Möglichkeit, daß das Vorkommen 
von Abortusantikörpern beim Menschen auf die Re¬ 
sorption toterBazillen zurückzuführen sein könne, haben die 
genannten an zwei Affen pasteurisierte Kuhmilch verfüttert, der 
sie autolysierte Abortusbazillen zugesetzt hatten. Agglutinine 
konnten bei keinem der zwei Tiere innerhalb der dem Versuche 
folgenden 60 Tage gefunden werden. Darnach weist das Vor¬ 
handensein von Antikörpern zum mindesten beim Affen auf 
eine wirkliche Infektion hin. Durch diesen Versuch in Zu¬ 
sammenhang mit dem vorigen ist unsere Erklärung des Vor¬ 
kommens von Antikörpern im Serum von Menschen als Folge des 
Eindringens von Abortusbazillen durch die Schleimhautdecke hin¬ 
durch in den Organismus (S. 42 vor. Artikels) als im hohen Maße 
wahrscheinlich anzusehen. 

Mit Maltafieberkokken zweier Stämme, deren serologische 
Unterscheidung von Abortusbazillen erst nach ausgedehnten Er¬ 
schöpfungsversuchen möglich war, wurden an Affen Infektionsver¬ 
suche durchgeführt. 

Mit dem einen Stamme wurde je ein Affe subkutan und intra¬ 
venös, mit dem anderen je ein Affe subkutan und durch zweimalige 
Verfütterung von je einer Schrägagarkultur infiziert. 

' Die ersten beiden Affen wurden 37 bzw. 24 Tage p. inf. im Sterben 
durch Chloroform getötet. Das Krankheitsbild dieser Tiere war durch 
dauerndes remittierendes Fieber und zunehmende Abmagerung gekenn¬ 
zeichnet. Das Serum des subkutan infizierten Affen agglutinierte den 
homologen Stamm am 11. bzw. 37. Tage in einer Verdünnung 1:100 
bzw. 1:600, Abortusbazillen 1:40 bzw. 1:600 (nach Absorption mit 
Abortusbazillen den homologen Stamm noch 1:400), andere Melitensis- 
stamme überhaupt nicht. Das Serum des anderen Affen wies gegenüber 
dem homologen oder anderen Melitensisstämmen bzw. verschiedenen 
Abortusstämmen am 13. Tage p. inf. Titer'von 1:400 oder 0 bzw. von 
1:2000 oder 1:600, am 23. Tage solche von 1:10000 oder 1:1000 
oder 0 bzw. 1:20000 oder 1:10000 auf. 

Die beiden anderen Affen zeigten keine klinischen Erscheinungen. 
Serologisch verhielten sie sich jedoch ganz ähnlich den beiden erst¬ 
genannten. Gegenüber dem homologen Stamme zeigte das Serum des 
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subkutan infizierten Affen am 24. bzw. 94. Tage Agglutination bis zur 
Verdünnung 1:200 bzw. 1:800, gegenüber Abortusbazillen bis zu 1:400 
bzw. 1:800; das Serum deB per os infizierten Affen zeigte am 10., 25. bzw. 
57. Tage post inf. gegenüber dem homologen Melitensisstamme Agglu¬ 
tinationswerte von 1:1000, 1:2000 bzw. 1:2000, gegenüber einem Abortus- 
etamme zu den beiden letztgenannten Zeitpunkten 1:600 bzw. 1:4000. 

Bei allen 4 Affen wurden nach dem Tode Maltafiebererreger in inneren 
Organen nacbgewiesen und zwar bei den beiden mit demselben Stamme ge¬ 
impften in Milz, Niere und Leber, überdies (beim intravenös geimpften) im 
Knochenmark, in der Lunge und im Urin, bei dem einzelnen subkutan 
geimpften nur in einem Abzeß des Netzes, bei dem per os infizierten in 
der Milz und in den Mesenteriallyropbknoten. 

Aus den vergleichenden Untersuchungen ist zunächst der Schluß 
zu ziehen, daß, obwohl der Abortusbazillus weitgehende Ähnlichkeit 
in seiner Wirkung auf den Affenorganismus mit der des Malta¬ 
fiebererregers aufweist, doch in der Größe der krankmachenden 
Wirkung ein weitgehender Unterschied besteht. Der Abortus¬ 
bazillus wirkt auf Affen nur in größten Dosen vom Magen¬ 
darme aus krankmachend, während durch Maltafiebererreger 
schon bei um ein vielfaches kleineren Dosen durch Fütterung 
Affen infiziert werden können. Über die Virulenzschwankungen 
der verschiedenen Abortusbazillenstämme, wie sie u. a. auch aus 
den obigen Affen versuchen hervorgehen, liegen genauere Unter-' 
suchungen z. Z. noch nicht vor. Immerhin ist die Möglichkeit im 
Auge zu behalten, daß es Abortusbazillenstämme gibt, die in ihrer 
pathogenen Wirkung auf Versuchstiere sich noch mehr dem Malta¬ 
fiebererreger nähern, dessen hohe krankmachende Wirkung für 
den Menschen allein uns veranlassen muß, eine krankmachende 
Wirkung des ihm nahe verwandten Abortusbazillus für den 
Menschen nicht aus dem Auge zu verlieren. Kurz hingewiesen 
sei endlich auf eine neuere Arbeit Jaffe’s (34), der bei Meer¬ 
schweinchen mit Abortusbazillen ausgedehntere Granulationen erzeugte 
als mit Mittelmeerfibererregern. Er bringt ausführliche Angaben über 
seine Untersuchungen von Organen von Meerschweinchen, die mit 
Abortus- bzw. Melitensisbakterien infiziert waren. Eine Trennung der 
beiden Bakterienarten auf Grund der von ihnen verursachten 
anatomischen Veränderungen ist nach Jaffe ebensowenig möglich, 
wie dies durch serologische Untersuchungen weder Zeller usw. 
noch in neuester Zeit Mazzi gelungen ist. Auch das gering¬ 
gradig verschiedene im allgemeinen aber schwankende krank¬ 
machende Verhalten der fraglichen Bakterienarten für Affen bietet 
Jeeine Möglichkeit zur sicheren Trennung beider Arten. Hingegen 
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konnten Fleischner, Vecki, Shaw und Meyer eine Trennuug 
durch Agglutination mit Hilfe des Erschöpfungsversuches erreichen. 
Immunserum (melitensis) agglutinierte nach dessen Erschöpfung 
mit dem heterologen Antigen (Abortnsbazillen) noch die homologen 
Bakterien (melitensis). 

Bezüglich der Serumnntersuchnngen zum Nachweis"') 
der Infektion von Menschen (namentlich Säuglingen) mit 
Abortnsbazillen warnen die Verfasser vor Fehlschlüssen, die aus 
einer unvorsichtigen Beurteilung der Agglutinationsergebnisse 
entstehen können, und verweisen besonders auf die Tatsache, daß 
die Bakterien der „Brucellagruppe“ sehr leicht unspezifisch agglu- 
tiniert werden, wie dies von verschiedenen Autoren (33, 31 usw.) 
für den Maltafiebererreger festgelegt ist. Nur eine positive Agglu¬ 
tination in einer Verdünnung über 1:100 weist auf eine wirkliche 
Infektion hin. 
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Ans der I. mediz. Klinik in München. 

(Direktor: Prof, von Romberg). 

Zur Frage der atrioventrikulären Automatie. 

Die Interferenzdissoziation. 

Von 

W. Mobitz. 

(Mit 8 Figuren.) 

Die Frage der atrioventrikulären Antomatie ist in der Lite¬ 
ratur des letzten Jahres mehrfach diskutiert worden. Die all¬ 
gemeine vor allem auf experimentelle Arbeiten sich 
gründende Anschauung geht dahin, daß dann, wenn 
die Automatie des normalen Schrittmachers des 
Herzens, des Sinusknotens, bis zu einem gewissen 
Grade sinkt, der Aschoff’sche Knoten als sekundäres 
Zentrum die Herrschaft über das Gesamtherz gewinnt, 
weil die ihm eigene unter gewöhnlichen Verhältnissen latente 
Automatie diejenige des Sinusknotens jetzt übertrifft So kann 
durch Abkühlung des Sinnsknotens eine atrioventrikuläre Schlag¬ 
folge hervorgerufen werden (Ganter und Zahn, Lewis,). Vorhof 
und Kammer schlagen gleichzeitig oder fast gleichzeitig, die 
P-Zacke des Ekg ist negativ. Während die Führung von 
dem einen zu dem anderen Zentrum übergeht, sind eine Zeit lang 
beide Knoten zugleich in Tätigkeit. Die zunächst sichtbare Ver¬ 
kleinerung des P-R-Intervalls bedeutet, daß der noch im Sinus- 
Thythmus schlagende Vorhof von der rascher tätigen Kammer all¬ 
mählich überholt wird. Hat die Verschiebung beider Rhythmen 
zueinander soweit stattgefnnden, daß die Kammer vor dem Vorhof 
schlägt und eine vom Aschoff’schen Knoten rücklaufende Er¬ 
regrang den Vorhof eher zur Kontraktion bringt als der fällige 
Sinusreiz, so schlagen fortan beide Herzteile unter Führung des 
A-V-Knotens. Bei dieser Betrachtung pflegt man als eindeutigen 
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Ausdruck des Grades der Automatie eines ursprungsreizbildenden 
Zentrums die Frequenz der von ihm abgegebenen Reize anzusehen. 

Beim Menschen wird diese reine Form von atrioventrikulärer 
Automatie des Gesamtherzens extrem selten beobachtet, wenn wir 
von manchen Fällen von paroxysmaler Tachykardie mit schwer zu 
deutendem Ekg absehen. Ist doch als Eriterium für ihr Bestehen 
zu verlangen eine regelmäßige Kammerschlagfolge von unter 140 
in der Minute, im Ekg normaler Ventrikelkomplex und negative 
P-Zacke bei verringertem P-R-Abstand. 

Hingegen scheint es häufiger zu sein, daß eine 
frequente Reizbildung im Aschoff’schen Knoten zu 
eigenartigen .meist unvollständigen Dissoziationen 
zwischen Vorhof und Kammer führt. Es treten dabei 
charakteristische gesetzmäßig sich aufbauende Kammerallorhythmien 
auf, deren Studium uns Einblick in kompliziertere, bisher nicht 
völlig aufgeklärte Rhythmusstörungen gewähren wird. Wie wir 
sehen werden, sind die Kurven entsprechender Fälle bisher in der 
Regel anders gedeutet worden. 

Zunächst seien zwei eigene Beobachtungen mitgeteilt. 

Fall A. F. Ein 19jähr. Mädchen mit einer doppelseitigen krup¬ 
pösen Pneumonie zeigte am zweiten Tag des Aufenthaltes in der I. Medi¬ 
zinischen Klinik in München eine Pulsunregelmäßigkeit, die bei Auskul¬ 
tation des Herzens und Betastung der Radialis durch vereinzelte Sinus¬ 
extrasystolen verursacht schien, Es fand sich nach jeder 5.—6. Herz¬ 
aktion ein vorzeitig einfallender Schlag, der von keiner kompensatorischen 
Pause gefolgt war. 

Abb. 1 und 2 zeigen das am selben Tage aufgenommene Ekg 
in Ableitung 2. In Kurve 1 fällt zunächst das von R t bis R# 
ständig kleiner werdende P-R-Intervall auf, bei R # liegt P un¬ 
mittelbar hinter R, der tiefste Teil des absteigenden Schenkels 
von R 8 erscheint durch den absteigenden Schenkel einer P-Zacke 
deformiert. Tragen wir ferner den Abstand P 5 —P 6 von P„ aus 
ab, so treffen wir genau auf den Beginn von R 7 , offenbar ist P T 
durch R 7 überdeckt. Die R-Intervalle sind unter sich gleich, sie 
betragen 0,46—0,48 Sek. Die P-Zacken haben untereinander den 
konstanten Abstand von 0,48—0,50 Sek. 

Es handelt sich demnach um eine Dissoziation 
zwischen Vorhof und Kammer. Der Vorhof schlägt 123 r 
die Kammer 128 mal in der Minute. Eine atrioventrikuläre Schlag¬ 
folge des Gesamtherzens mit sog. Wandern des Reizursprungs im 
Aschoff’schen Knoten oder im Bündel möchten wir schon deshalb 
ablehnen, weil die P-Zacken positiv sind. 
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Handelt es sich hier um eine Leitungsunterbrechung zwischen 
Vorhof und Kammer als Ursache der Dissoziation? Die Analyse 
von Kurve 2 belehrt uns hierüber und gleichzeitig über das Zu¬ 
standekommen jener bei der physikalischen Untersuchung als Sinus¬ 
extrasystolen gedeuteten Schläge. 

Der Abstand R^— Rg und R 7 — R 8 ist auf 0,40“ verkürzt, 
während alle übrigen R-R-Intervalle 0,52—0,54" betragen. Wir 
sehen bestätigt, daß R 8 —R 4 und Rg—R ö nicht kompensatorisch 
verlängert sind. Es könnte sich also vielleicht um Extrasystolen 
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handeln, die am Orte der Ursprungsreizbildung der Kammern ent¬ 
stehen und analog, wie Sinusextrasystolen bei Sinusschlagfolge nicht 
von einer kompensatorischen Pause gefolgt sind? Nun fällt bei 
weiterem Studium der Kurve auf, daß vor beiden vorzeitigen 
Schlägen eine P-Zacke in gleicher Weise mit dem T des voran¬ 
gehenden Kammerkomplexes zusammenfällt. Die Ausmessung des. 
P-R-Abstandes an diesen beiden Stellen ergibt übereinstimmend 0,22“. 
Hat hier ein durchgeleiteter Sinusreiz die vorzeitige Kammerkon¬ 
traktion veranlaßt? Um zu entscheiden, ob etwa P 2 und P 6 
günstigere ihre Überleitung ermöglichende Verhältnisse vorgefunden 


1) Aut eine Wiedergabe der Stimmgabelzeitschreibung in x /»o" 4er Originale 
der Fig. 1 u. 2 mußte aus technischen Gründen verzichtet werden. 
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haben, als die übrigen Vorhofskontraktionen,' messen wir die Ab¬ 
stände der P-Zacken von den vorangehenden R- Zacken aus, wissen 
wir doch ans Erfahrungen bei Vorhofextrasystolen, daß ein außer¬ 
halb des Grundrhythmus einfallender Reiz um so leichter auf die 
Kammern übergeleitet wird, je später er nach Ablauf der voran¬ 
gehenden Systole erfolgt (Hering nnd Ri hl). Zunächst scheint 
das Ergebnis die Frage zu verneinen P, und P a sind 0,18" von der 
vorangehenden R-Zacke entfernt, nur P,, P 6 und P„ zeigen einen 
geringeren Abstand, während P s , P 4 , P 7 , P 8 später, als 0,18" auf 
den Beginn der vorangehenden Kammerkomplexe folgen. Zur 
Klärung führt nun folgende Überlegung: Die unabhängigen Ven¬ 
trikelschläge haben untereinander den Abstand von 0,52—0,54". 
Da alle vorzeitigen Schläge, die am gleichen Tage anch auf hier 
nicht abgebildeten Kurven registriert sind, den gleichen P-R-Ab- 
stand von 0,22* zeigen, dürfen wir sie als übergeleitet ansehen. 
Hieraus folgt, daß ein P, welches später, als 0,32" (0,54—0,22") 
hinter dem vorangehenden R liegt, nicht mehr übergeleitet wird, 
da der automatische Kammerschlag vor Ablauf des P-R-Intervall 
einfällt. P g , P 4 , P 7 , P 8 werden somit nicht übergeleitet und es ist 
erwiesen, daß P s und P, unter allen Vorhofkontraktionen der 
Kurve die günstigsten Verhältnisse für ihre Weiterleitung vor¬ 
finden. Der Beweis, daß R, und R g vorzeitig fallen, da 
sie vom Sinus aus durchgeleitet sind, erscheint ge¬ 
schlossen. 

Die Durchleitung der vorzeitigen Schläge übt auf den Ort der 
automatischen Reizbildung für die Kammer dieselbe Wirkung aus, 
als ob ein Ursprungsreiz gerade von ihm abgegeben wäre; die 
Reizbildung beginnt, wie die Länge der folgenden Kammerperiode 
zeigt, von neuem. Der geleitete Reiz zerstört den sich bildenden 
Ursprungsreiz, über den er hinweggeht An diesen Stellen erfolgt 
die Verkettung beider Rhythmen, die bei der unregelmäßigen 
Kammeraktion zur Erklärung der in immer gleichen Perioden sich 
ändernden zeitlichen Lage der P- und R-Zacken zueinander zu 
fordern ist. 

Die Tatsache, daß das Bündel leitfähig ist, läßt als Ursache 
der Dissoziation allein die über diejenige des Sinusknotens ge¬ 
steigerte Automatie eines unterhalb des Vorhofs liegenden Zentrums 
erscheinen. Die lange Überleitungszeit von 0,22" ist durch die 
Frühzeitigkeit des einfallenden Sinusreizes hinreichend erklärt. 
Die Kammer eilt in ihrer Schlagfolge dem Vorhof dauernd voraus, 
so daß nach einem übergeleiteten Schlag der Sinusreiz unterhalb 
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des Vorhofs auf refraktäres Gewebe stößt.’ Die hohe Kammer- 
fr equenz läßt auf den Ascho ff’ sehen Knoten als Schritt¬ 
macher des Ventrikels schließen. Da, wie wir gesehen 
haben, eine Leitungsunterbrechung im Sinne einer Läsion des 
Bündels, in dessen Verlauf wir die Ursache von Vorhofkammer¬ 
dissoziationen für gewöhnlich zu verlegen pflegen, nicht vorliegt, 
so ist es kein Widerspruch, den oberhalb des Bündels liegenden 
Knoten als Ort der Ursprungsreizbildung für die Kammer an¬ 
zusehen. 

Demgemäß ist es korrekter in unseren Fällen nicht die 
refraktäre Kammerperiode, sondern die refraktäre Phase des Bündels 
der Analyse zugrunde zu legen. Daß eine Refraktärperiode auch 
des Überleitungssystems in der Norm vorhanden ist, geht aus den 
Versuchen Eckstein’s über die Isorhythmie der einzelnen Herz¬ 
abteilungen, ferner aus den Ergebnissen von P. Hoffmann und 
A. Magnus-Aisleben hervor. 

Eine eigenartige, charakteristische Kammerallorhythmie stellt 
unser Fall dar. Steht schon im Gegensatz zu den gewöhnlichen 
Formen von Vorhofkammerdissoziation, daß die Kammer häufiger 
schlägt, als der Vorhof, so weisen ferner die schon bei der ge¬ 
wöhnlichen klinischen Untersuchung ohne graphische Methoden 
auffallenden sich in regelmäßigen Abständen folgenden verkürzten 
Perioden darauf hin, daß der Rhythmus gesetzmäßig aufgebaut ist. 

Die nach den bisherigen Ausführungen zunächst widerspruchs¬ 
voll erscheinende Tatsache, daß der gleiche Mechanismus der Ent¬ 
stehung einer Vorhofkammerdissoziation unter bestimmten Ver¬ 
hältnissen auch auftreten kann, wenn die Sinusautomatie 
nicht geringer ist, alsdiejenige des die unabhängigen 
Kammerschläge beherrschenden Zentrums, zeigt der 
folgende Fall der Magdeburger Klinik des Herrn Professor Otten, 
der die Mitteilung freundlichst gestattete. 

Fall E. H. Eine 55jähr. im Endstadium doppelseitiger Lungen¬ 
tuberkulose einige Tage vor ihrem Tode aufgenommene Frau zeigte eine 
typische kompensierte Mitralstenose mit präsystolischem Geräusch an der 
Spitze. — Überraschend war, daß das an typischer Stelle der Herz¬ 
periode hörbare Geräusch zeitweise verschwand und dafür ein leiser 
Ton in verschiedenen Teilen der Diastole, einige Male auch in der Systole 
gehört wurde, wob*i öfter der Eindruck einer konstanten Verschiebung 
innerhalb der Herzperiode entstand. Der Puls zeigte eine Unregelmäßig¬ 
keit, die durch Anskultation des Herzens und Betastung der Radialis 
nicht analysierbar war. Teile der mit dem Jaquet’schen Apparat auf¬ 
genommenen Jngularven- und Radialispulskurven zeigen Fig. 3 und 4. 
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Der Venenpuls wurde unter Verwendung eines nach H. Straub aus 
Stent’scher Masse modellierten Trichters geschrieben. 

Der Radialispols in Fig. 3 ist unregelmäßig. Nachdem in der 
Venenkurve die c-Zacken durch vergleichende Ausmessung fest¬ 
gelegt worden sind, zeigt sich das Vorhandensein völlig regel¬ 
mäßiger a-Wellen in etwa doppelter Frequenz. Auf den ersten 
Blick scheinen Vorhof und Kammer voneinander unabhängig zu 



Fig. 3. 


schlagen, da die einzelnen durch Aneinanderreihung der a-, c-, 
v-Wellen entstehenden Wellenkomplexe des Venenpulses ihre Form 
dauernd ändern. Ein einfacher 2:1-Block liegt demnach nicht vor, 
wie auch aus der Unregelmäßigkeit der Kammerschlagfolge her¬ 
vorgeht. Eine eingehende Betrachtung des Venenpulses ergibt, 
daß einzelne untereinander verschiedene Wellenkomplexe in der 
gleichen Reihenfolge sich am Anfang und am Ende der Kurve 
zeigen. Es scheint demnach eine Verkettung der beiden Rhythmen 
vorzuliegen. Das Ergebnis der Analyse des vorigen Falles läßt 
uns vermuten, daß der auf die kürzeste arterielle Pulsperiode 
folgende Schlag ein übergeleiteter ist. In der Tat finden wir, daß 
c 8 und c 8 auf ag und a 12 im Abstande von 0,2", c 4 und c 9 auf a 6 
und a,i im Abstande von 0,18" folgen. Durch Ausmessung der 
c-a-Intervalle, wobei wir von jeder Vorhofzacke aus den Abstand 
der letzten ihr vorangehenden c-Zacke feststellen, finden wir, daß 
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a 6 und a, 4 den größten hierbei auftretenden Abstand von 0,82" 
haben, der zweitgrößte Abstand von 0,6" ist c 2 —a 8 und c,—a 12 . 
Es ergibt sich hierdurch erstens, daß die zu fordernde 
Verkettung beider Rhythmen bei den 4 Schlägen c 8 , 
c 4 , c 8 , stattfindet, zweitens, daßdieüberleitungs- 
2 eitvonc 8 und c 8 größer ist, als diejenige von c 4 und c flt 
da der Vorhofreiz bei den letzten beiden Schlägen 
infolge größerem Abstand von der vorangegangenen 
Ventrikelkontraktion günstigere ÜberleitungsVer¬ 
hältnisse findet. Wenckebach erblickt in dieser Erscheinung 
eine bessere Erholung des Bündels, während Straub sie auf eine 
Verkürzung der Latenzzeit der Kammer zurückführt. Die übrigen 
Schläge sind offenbar vom Sinusrhythmus unabhängig. In diesem 
Falle wird durch eine im Abstand von 0,87" auf c 4 und c 9 folgende 
Extrasystole die unabhängige Kammerschlagfolge von der Periode 
von 0,95" eingeleitet, deren dauerndes Bestehen den langen Ab¬ 
stand von c 8 —c 4 und c 8 —c 9 nicht zulassen würde. Der vorzeitig 
einfallende übergeleitete Schlag c 8 und c 8 beendet die Kammer- 
•automatie, wodurch sich die Verkürzung von c 2 —c 8 und c 7 — c 8 
auf 0,8" erklärt. Daß der Vorhof tatsächlich etwa doppelt so oft 
schlägt, wie die Kammer, daß also z. B. die zwischen den c 8 und c 4 
enthaltenden Wellenkomplexen liegende auf v 8 sich aufsetzende 
Welle einer Vorhofaktion entspricht, ergibt sich zwingend aus der 
Tatsache, daß während der ersten Verkettung beider Rhythmen, 
die ungeraden Vorhofzacken a 8 und a 5 , gegen Ende der Kurve die 
geraden Wellen a 12 und a 14 übergeleitet werden. Nachdem nach 
Ablauf von c 4 a 6 noch in die refraktäre Kammerperiode fällt, wird 
auch a 7 nicht übergeleitet, da gleichzeitig mit ihm der automatische 
Schlag c B erfolgt. 

Analog den Schlüssen bei unserem ersten Fall 
werden wir auch hier den Aschoff’schen Knoten als 
Schrittmacher der automatischen Kammertätigkeit 
ansprechen. Auch hier findet keine Rückleitung der 
in ihm gebildeten Reize nach dem Vorhof statt. 

Fig. 4 zeigt einen Trigeminus. Wir erkennen in der sich hier 
stets wiederholenden Gruppe c 8 , c 4 , c B die gleich numerierte Gruppe 
der Fig. 3 wieder. Da hier der Vorhof etwas langsamer schlägt, 
so fällt a„ bereits hinter die refraktäre Phase von c B und führt 
zu einem übergeleiteten Schlag. Es erscheint hier also nur die 
Extrasystole c B , c 8 entsprechend c B , c 10 in Fig. 3 zu einer Ent¬ 
wicklung der A-V-Automatie kommt es nicht. Auch hier werden 
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abwechselnd je zwei geraden und je zwei ungeraden a-WeUeu 
entsprechende Sinusreize übergeleitet. 

In der Folge wurde vorübergehend regelmäßiger 2:1 Rhythmus 
registriert. 

Die Sektion (Prof. Kicker) bestätigte die Mitralstenose. 
Makroskopisch fand sich nichts abweichendes am Reizleitungssystem. 

Daß trotz ungestörter Heizleitung zwischen Vorhof und Kammer 
ein unabhängiger Vorhofrhythmus bestehen kann, hat bereits Edens 
erkannt und entsprechend hervorgehoben. Unsere Fälle lassen 
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eine klare zahlenmäßige Analyse der dabei sieh abspielenden Vor¬ 
gänge zu, da ihnen regelmäßige Sinus- und A-V-Rhythmen zu¬ 
grunde liegen. 

Die Durchsicht der Literatur ergibt, daß Kammerallorhythmien 
des Typus unseres Falles 1 bereits öfter beobachtet, in der Regel 
aber anders gedeutet worden sind. Die Betrachtung der Kurven 
des Taschenberg’schen Falles 4, der vom Autor als totale Vorhof- 
Kammerdossoziation mit unregelmäßiger Reizbildung, im Aschoff- 
schen Knoten aufgefaßt worden ist, zeigt, daß er vollkommen unserem 
ersten Fall entspricht. Herr Taschenberg hat in persönlicher 
Rücksprache die Möglichkeit der Deutung in unserem Sinne zuge¬ 
geben, und die große Liebenswürdigkeit gehabt, mir auch die 
unveröffentlichten Kurven des Patienten zu überlassen. Fig. 5 
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zeigt zwei Elektrokardiogramme in Abi. II, die mit 2 Tagen Ab¬ 
stand gewonnen wurden. Das obere weist zwei verkürzte Kammer¬ 
perioden (x) auf, das untere deren fünf. Die Beziehung von x zu 
<Lem interferierenden Vorhofrhythmus ist stets die gleiche, wie bei 
unserem ersten Falle. 

Zum Verständnis der klinischen Fälle sind die einzelnen Formen 
von Dissoziationen, die sich aus demselben Prinzip erklären lassen, 
wie unsere beiden Fälle, auf der Fig. 8 S. 281 dieser Ab¬ 
handlung schematisch zusammengestellt. Die in den Treppen ver¬ 
wendeten Abstände zweier Vorhof- oder Kammerkontraktionen 
sind am Kopf der Abb. übereinandergezeichnet, so daß ihr wechsel¬ 
seitiges Größenverhältnis leicht zu überblicken ist (a)b>c)l)y)e)x>d). 
Mit Ausnahme von Schema VII ist. der Abstand zweier vom 
Aschoff’schen Knoten ausgelöster Kammerschläge durchweg 1. 
Durch Variation des Abstandes der vom Sinus beherrschten Vorhof- 
s,ktionen, ist die Darstellung der verschiedenen Typen, die ich bisher 
habe auffinden können, gewonnen. Änderung des Sinusrhythmus ist 
■durch einen Pfeil markiert. 

Schema I und II erläutern die verschiedene Häufigkeit der 
verkürzten Periode x des Taschenberg’schen Falles. Es ist 
ersichtlich, daß der Grad der Dissoziation, d. h. das zahlenmäßige 
Verhältnis der automatischen zu den übergeleiteten Kammer¬ 
schlägen, bei intakter Leitung allein abhängig ist von der Diffe¬ 
renz der Vorhof- und Kammerperiode. Ist sie größer, so ist die 
Dissoziation geringer (a—l>b—1). Die Ausmessung der Kurven 
Taschenberg’s ergibt in Sek.: (unteres Ekg) 0,64—0,52=0,12) 
{oberes Ekg) 0,52—0,5 = 0;02. Entsprechend tritt x in der unteren 
Kurve häufiger auf, als in der oberen. 

Da weder eine Störung der Leitung, noch eine 
Herabsetzung der Reizbarkeit den hierzu schildern- 
•den Dissoziationen zugrunde liegt; ihre Entstehung 
und ihr Grad vielmehr durch die Art, wie Sinus- und 
A-V-Rhythmus miteinander interferieren, bedingt 
sind, erscheint es zweckmäßig, sie als Interferenz- 
-dissoziationen gesondert zu benennen. 

Durch die regelmäßig sich wiederholenden, an der verkürzten 
Periode x kenntlichen, vom Vorhof aus übergeleiteten Kammer¬ 
schläge werden, da eine kompensatorische Pause nicht auftritt, 
auch die folgenden Vorhof- und Kammeraktionen stets nahe an¬ 
einander orientiert. Der positive oder negative Vorhofkammer¬ 
abstand ist dabei geringer als die Überleitungszeit oder die für 


Digitized by Gougle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Znr Frage der atrioventrikulären Automatie. 


267 


den Sinusreiz refraktäre Periode des unterhalb der Vorhöfe liegenden 
Herzteiles. Diese Erscheinung kann zu Mißdeutung derartiger 
Rhythmen als A-V-Automatie des Gesamtherzens mit Wanderung 
des Ursprungsreizes innerhalb des Aschoff’schen Knotens führen. 
Da dieses Moment in ähnlichen Fällen wohl häufig bisher nicht 
gebührend berücksichtigt worden ist. möchten wir zunächst noch 
sehr zurückhaltend damit sein, bei einer in Abi. II positiven, nahe 
dem Kammerkomplex liegenden P-Zacke Erregung des Vorhofs 
vom Asch off’schen Knoten aus anzunehmen. Die Auffassung 
derartiger Kurven als Interferenz von Sinus- und Kammerrhythmus 
vermeidet den Widerspruch zu experimentellen Erfahrungen nach 
Ausschaltung des Sinusknotens. Zu analogen Schlüssen gelangen 
Ganter und Zahn, wie bereits erwähnt, sowie Jenny bei 
Bulbusdruckversuchen. 

Es 'scheinen uns z. B. die von Edens (11) in Fig. 5, 6, 7, 9,13 
abgebildeten Kurven doch die Deutung zuzulassen, daß es sieb, 
soweit nicht regelrecht vom Sinus aus übergeleitete Schläge vor¬ 
liegen, um eine Interferenz von Sinus- und A-V-Rhythmus handelt. 
Die Notwendigkeit bei Deutung im Edens’schen Sinne als A-V- 
Automatie des Gesamtherzens gleichzeitig noch ein Wandern des 
Ursprungsreizes im Aschoff’schen Knoten anzunehmen, spricht 
in unserem Sinne. Im Gegensatz hierzu zeigen die negativen 
P-Zacken seiner Kurven 12 (mit Ausnahme des 3. atypischen 
Schlages) und Fig. 14 eine feste zeitliche Beziehung zum Kammer¬ 
komplex. Hier wird auch die Vorhofaktion vom Aschoff’schen 
Knoten ausgelöst. 

Die genaue Ausmessung des oberen Taschenberg’schen 
Ekg ergibt ferner, daß auf x regelmäßig eine gegenüber den übrigen 
Kammerabständen um ein geringes verkürzte Periode y folgt. Diese 
Erscheinung erklärt sich folgendermaßen: 

Bei der Analyse unseres ersten Falles haben wir die lange 
Überleitungszeit von 0,22“ nicht als durch eine Schädigung des 
His’schen Bündels verursacht aufgefaßt, sondern sie durch die 
Frühzeitigkeit des kurz nach Ablauf der refraktären Phase der 
Kammer einfallenden Sinusreizes erklärt. Ist dies richtig, so wird 
sich die Überleitungszeit verkürzen, wenn die Bedingungen ge¬ 
geben sind, daß ein Sinusreiz nach größerem R-P-Abstand durch¬ 
geleitet wird. Dies ist nachweisbar der Fall, wenn die Differenz 
der unabhängigen Vorhof- und Kammerperioden geringer ist, als 
die Differenz der beiden durch die verschiedene Länge der voran¬ 
gehenden R—P-Abstände beeinflußtenüberleitungszeiten (c—l<a x —%)- 
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Der entstehende Rhythmus ist in Schema III der Fig. 8 dargestellt. 
Charakteristisch ist, daß der auf die verkürzte Periode x folgende 
R-R-Abstand y gegenüber der automatischen Kammerperiode gleich¬ 
falls, wenn auch um einen geringeren Betrag, verkürzt ist. In ent¬ 
sprechenden klinischen Fällen ergibt sich aus dieser Verkürzung 
der Schluß auf eine zweite Überleitung. 

In der Taschenberg’schen Kurve ist y um 0,06" gegen¬ 
über 1 verkürzt. 

Die Länge der Überleitungszeiten a x und a y beträgt 0,23“ und 
0,15". Die der Norm entsprechende Zahl für a y bestätigt unsere 
schon ausgesprochene Ansicht, daß die verlängerte Überleitungs¬ 
zeit a x nicht durch eine Schädigung des Bündels, sondern durch 
die Frühzeitigkeit des einfallenden Sinusreizes bedingt ist. In der 
oberen Kurve tritt y auf, da « x -a, = 0,08">c—1=0,02" ist t es fehlt 
in der unteren Kurve, da hier a—1 = 0,12" beträgt. 

Eine Interferenzdissoziatiort mit Verkettungen zeigt auch der 
3. Fall von Weil. Bei einer Kammerfrequenz von 60 schlägt der 
Vorhof etwas langsamer. Der Autor diskutiert als Erklärungs¬ 
möglichkeit auch eine gleichzeitige Reizbildung im Sinus- und ’ 
A-V-Knoten. Seine Auffassung unterscheidet sich von der hier 
entwickelten dadurch, daß er neben einer Störung der Reizbildung 
eine Reizleitungsstörung als notwendig für das Zustandekommen 
der Erscheinungen ansieht. 

Ferner ist der Fall von Hewlett und Bar ringer hierher 
zu rechnen. Seine Kammerfrequenz betrug 112, die der Vorhöfe 105. 
Das den mechanischen Kurven aufgezeichnete Diagramm läßt eine 
Verkürzung der Kammerperiode zwischen erster und zweiter auf 
die hohen Pfropfungswellen folgender Systole erkennen. Nach 
unserer Kenntnis derartiger Rhythmen ist der Schluß zulässig, daß 
auch hier eine Verkettung regelmäßig innerhalb des Ablaufes einer 
der sich wiederholenden Perioden des Venenpulses stattfindet. 

Interessant und zugleich beweisend für die hier entwickelten 
Anschauungen über die Entstehung unserer Arhythmien, ist die 
Ähnlichkeit mit experimentellen Kurven von Kaufmann und 
Rothberger, bei denen allerdings die Dissoziation nicht zwischen 
Vorhof und Kammer liegt. Wie in unseren Fällen ein rascherer 
automatischer Kammerrhythmus durch eine langsamere Sinusschlag¬ 
folge so beeinflußt wird, daß eine Kammerallorhythmie mit 
immer wiederkehrenden gleichen Perioden entsteht, erhielten Kauf¬ 
mann und Rothberger eine fast gleiche Allorhythmie des Ge¬ 
samtherzens durch rhythmische künstliche Reizung des Vorhofs 
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des Hunde- oder Katzenherzens. Sie kam analog unseren 
Fällen zustande, wenn der übergeordnete Reiz in 
langsamerem Rhythmus erfolgte, als die spontane 
Sinusschlagfolge des Tierherzens. Da der künstliche 
Reiz nicht direkt am Sinusknoten angriff, folgte auf den verkürzten 
Schlag nicht eine Normalperiode, sondern eine verlängerte Pause 
mit unvollständiger Kompensation, wie wir sie bei Vorhofsextra¬ 
systolen kennen. Ausführliche Schemata und Tabellen der Autoren 
geben die bei verschiedener Frequenz des künstlichen Reizes ent¬ 
stehenden Allorhythmien wieder. Es geht aus ihnen hervor, daß 
die aus unserem Schema I und II entwickelte Gesetzmäßigkeit 
des Grades dqr Dissoziation nur innerhalb gewisser Grenzen der 
Frequenzdifferenz zwischen Sinus- und Kammerrhythmus gilt Eine 
erschöpfende mathematische Entwicklung würde hier zu weit führen. 

So einfach und charakteristisch bei der bisher betrachteten 
Gruppe von Fällen die bestehende Interferenzdissoziation sich sowohl 
im Ekg, als im Venen- und Radialispuls darstellt, so komplizierte 
Rhythmusstörüngen erhalten wir, wenn es gelingt, Auftreten und 
Abklingen einer Interferenzdissoziation in der Kurve festzuhalten. 
Die Analyse der zu dieser zweiten Gruppe gehörenden folgenden 
Fälle zeigt die Fruchtbarkeit unserer vorstehend gewonnenen Er¬ 
gebnisse, durch deren konsequente Anwendung es gelingt, Einblick 
in die Entstehung bisher kaum verständlicher Arhythmien zu 
gewinnen. 

Eigene Fälle stehen mir leider nicht zu Geböte. Es will das 
Glück, daß Wenckebach in Kap. IV, 3 „Seltene Dissoziationen 
und Interferenzen“ seiner bekannten Monographie 5 Fälle zu¬ 
sammengestellt hat, deren 3 (Fall 2, 4, 5) untereinander auf den 
ersten Blick weitgehend verschieden in reizvoller Weise die Man¬ 
nigfaltigkeit der durch Interferenz von Sinus- und A-V-Rhythmus 
entstehenden Arhythmien zeigen. Daß wir hier technisch hervor¬ 
ragende polygraphische mechanische Kurven und keine Elektro¬ 
kardiogramme vorfinden, erscheint ein Vorteil, denn es ist ein¬ 
leuchtend, daß die zum Teil sehr frequenten Rhythmen im Ekg 
wegen des Fortfalls der charakteristischen, wie wir sehen werden 
die Analyse erleichternden, Pfropfungen und der zu erwartenden 
Überdeckung der nicht ganz regelmäßigen sich dauernd gegen die 
Kammerkomplexe verschiebenden Vorhofzacken durch R und T 
einer Klärung, wie sie im folgenden versucht werden soll, die 
größten Schwierigkeiten bereiten würden. Es ist dies ein Hinweis 
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darauf, daß die Gewinnung mechanischer Kurven durch das an¬ 
scheinend exaktere Ekg nicht überflüssig geworden ist. 

Für den Abschnitt Wenckebach’s grundlegend ist der schon- 
1906 veröffentlichte Fall 2. 

Die Analyse in unserem Sinne ist möglich an der Hand der 
Abbildungen in Engelmann’s Archiv 1906, Taf. IV; Fig. 4 c ist in 
unserer Fig. 6 a, b, c wiedergegeben. Zu Beginn der Kurve werden 
die a-Wellen allmählich von den c-Wellen überholt. Auch Wencke- 
bach schließt hieraus auf die Unabhängigkeit des Kammerrhythmus 
von den in der Kurve erscheinenden a-Wellen, nimmt aber wegen 
des Fehlens einer Leitungsstörung an, daß die Ventrikel tätigkeit 
unter der Herrschaft des vom r. Vorhof dissoziierten 1. Vorhofs¬ 
erfolge, dessen Kontraktionen im Phlebogramm nicht zum Ausdruck 
kämen. Seine Auffassung ist durch Punktierung der nach ihm zu. 
fordernden Aktionen des 1. Vorhofs in unserer Treppe wieder¬ 
gegeben. Die zunächst in fast regelmäßigem Abstand von 18,5 bia 
20 Sek/30 erfolgende Kammertätigkeit wird, nachdem der c-a-Ab¬ 
stand eine gewisse Größe erreicht hat, von einem auf 11,5 ver¬ 
kürzten Schlag unterbrochen, den auch Wenckebach als von 
dem vorangehenden a der Venenkurve abhängig auffaßt. Nun 
folgt, im Unterschied zu unserem ersten Fall, die nächste Kammer¬ 
aktion in ebenfalls verkürztem Abstande von 16,25, dann Schläge 
von 17,25, 17, 18, ehe wieder die langsamen Perioden von 18,75 usw*. 
einsetzen. Hier sind offenbar 5 Schläge deshalb übergeleitet, weil 
nach der Verkettung die Vorhofperiode sich verkürzt hat, der 
Vorhofrhythmus rascher ist, als die automatische Kammerschlag¬ 
folge. Daß die Frequenzänderung des Vorhofs nicht irgendwie mit 
der anscheinenden Extrasystole zusammenhängt, zeigt das letzte- 
Drittel der Kurve, in der der wieder langsamer als der Ventrikel 
schlagende Vorhof plötzlich schneller wird, „wodurch die Extra¬ 
systole vermieden wird“, darauf im Unterschied zum Anfang der 
Kurve von rechts nach links über die c-Wellen hinwegwandert 
und sobald er weit genug in der Diastole nach vorn gerückt ist,, 
wieder zu Sinusrhythmus führt 

Schema IV S. 281 zeigt, wie entsprechend dem Falle Wen cke¬ 
bach’s eine Interferenzdissoziation entsteht und wieder in Sinusrhyth¬ 
mus übergeht. Tritt durch eine Änderung der Frequenz des Sinus- oder 
Aschoff’schen Knotens der Zustand ein, daß das letztere Zentrum- 
in rascherer Reihenfolge Reize abgibt, als der normale Schritt¬ 
macher des Herzens, so entsteht die beschriebene Dissoziation, bei 
welcher die Kammer rascher schlägt, als der Vorhof — sofern ea 
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nicht zur atrioventrikulären Schlagfolge des Herzens kommt —. 
Bei Änderung des Verhältnisses tritt wieder Sinusschlagfolge auf* 
Für Fälle von reiner Interferenzdissoziation ist es 
daher charakteristisch, daß niemals als Übergangs¬ 
stadium ein Block der gewöhnlichen Form beobachtet 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 


























272 


Mobitz 


wird, bei welchem die Kammer langsamer schlägt, als 
der Vorhot Anch dies spricht dagegen, daß es sich in unseren 
Fällen, wie in der Literatur mehrfach vermutet, um einen Block 
durch Schädigung des Bündels handelt, bei welchem es sekundär 
zu einer hohen Automatie des die Kammer führenden Zentrums 
kommt. 

Eine Vorhoffrequenz, bald rascher, bald lang¬ 
samer, als die Automatie des Aschoff’schen Knotens 
liegt der Bhythmusstörung zugrunde. Entsprechend den 
Buchstaben unseres Schemas IV: e l a ergeben Wenckebach’s 
Messungen: 17 bis 18,5(18,5 bis 20(20 bis 21,5 Sek./30. 

Bei Fall 1 des Kapitels von Wenckebach wird in der ur¬ 
sprünglichen Veröffentlichung 1907 im Verlauf der Beweisführung 
mehrfach der 1906 analysierte Fall 2 herangezogen. Deuten wir 
diesen Fall, wie vorstehend ausgefuhrt, so wirkt die Auffassung 
der nicht völlig klaren Pulskurve (Engelmann’s Arch. 1907 Taf. I 
Fig. 3) durch Wenckebach nicht überzeugend, zumal der Autor 
selbst angibt, daß eine Klärung einer ganzen Anzahl anderer Kurven 
des gleichen Patienten ihm nicht gelungen sei. 

Bei der Analyse des Wenckebach’schen Falles 4 treffen wir 
auf eine interessante Erscheinung, die bisher nur im Tierexperiment 
nachgewiesen ist 

Betrachten wir zunächst unsere Schemata V und VI S. 281. Sie 
erläutern das Auftreten von Interferenzerscheinungen bei einem 
2:1-Block infolge Vorhoftachykardie. Dadurch, daß der Abstand 
zweier atrioventrikulärer Reize etwas geringer ist, als der halben 
Vorhoffrequenz entspricht (l<c), kommt es zur Überleitung nur jedes 
7. Vorhofschlages. Wie bei unserem 2. Fall werden abwechselnd 
gerade und ungerade Sinusreize durchgeleitet. 

In Schema VI entsteht durch Verlangsamung des Sinusrhythmus 
(e/2 < c/2) aus dem 2:1-Block eine Interferenzdissoziation. Weitere 
Verlangsamung des Vorhofs (c/2 (a/2) führt zu Sinusrhythmus von 
etwa doppelter Frequenz. Die Sinusperiode ist im Gegensatz zum 
Beginn der Kurve größer geworden, als refraktäre Kammerphase 
plus Überleitungszeit, so daß der Ventrikel nunmehr auf jeden vom 
Vorhof einfallenden Reiz anspricht. 

Um eine Dissoziation unseres Schema VI handelt es sich nun 
allem Anschein nach bei Wenckebach’s Fall 4. In seiner Fig. 50 a 
weist die Verschiebung von a zu c im Anfangsteil der Kurve auf 
das Bestehen einer Interferenzdissoziation hin. Die Verkettung in 
der 4. Radialisperiode (x) ist nur verständlich, wenn wir bereits in 
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•diesem Teil der Kurve eine doppelt so rasehe Vorhoffrequenz an- 
nehmen, als sie von Wenckebach bezeichnet ist, denn das auf 
seiner Kurve ausgezeichnete mit c zusammenfallende a wird unserer 
Erfahrung nach nicht zu der zu fordernden Überleitung fuhren. 
Wellen, die dieser doppelten Vorhoffrequenz entsprechen würden, 
•sind im Venenpuls vorhanden. Die beiden in Fig. 50 b als 27Sek./80 
ausgemessenen Strecken bedeuten x-f-1 und. 1 -j-x. x folgt stets in 
gleichem Abstand auf eine Vorhofkammerpfropfung, ein Hinweis 
„auf seine Beziehungen zum Vorhofrhythmus. 

Der Auffassung, daß die Verdopplung der Kammerfrequenz im 
rzweiten Teil der Kurven durch einen Mechanismus, wie wir ihn in 
Schema VI dargestellt haben, zustandekommt, scheint zu wider¬ 
sprechen, daß hier nicht durchweg l(a ist. So finden wir im Gegen¬ 
teil 17,5)2-8,5. Nun bestehen aber in den Kurven Fig. 50 a und 50 b 
Anzeichen dafür, daß das die verdoppelte Schlagfolge ermöglichende 
Verhältnis der Dauer der Vorhofperiode zu der refraktären Phase 
der Kammer in Wenckebach’s Fall nicht, wie im Schema VI 
durch Verlängerung der Vorhofperiode, sondern durch Verkürzung 
•der refraktären Kammerpbase herbeigeführt wird. Von der Beob¬ 
achtung ausgehend, daß eine weniger ausgiebige Systole von einem 
kürzeren Refraktärstadium gefolgt ist, erklärt De Bo er die Er¬ 
fahrung, daß beim veratrinvergifteten Froschherzen, bei welchem 
die Kammer nur jede zweite Vorhofkonträktion beantwortet, die 
* Herstellung der normalen Schlagfolge durch eine in geeignetem 
Moment der Diastole eingefügte Extrasystole gelingen kann. Die 
weniger ausgiebige extrasystolische Kontraktion 
führt zu einer Verkürzung der folgenden refraktären 
Periode. Der sich nun in schnellerem Rhythmus anschließende 
nächste übergeleitete Kammerschlag ist ebenfalls weniger ausgiebig, 
als die im Halbrhythmus erfolgenden Kontraktionen, und hat den 
gleichen Einfluß auf die Dauer der refraktären Periode, so daß der 
Vollrhythmus eine zeitlang aufrechterhalten wird. Von diesem Ge¬ 
sichtspunkt aus erscheint es bedeutungsvoll, daß in den beiden 
Wen ckebach’schen Kurven Fig.50a und Fig.50b der Etablierung 
-des Vollrhythmus eine auffallend kleine Radial ispulsation voran- 
-geht, die selbst noch in der Schlagfolge der Interferenz bei Halb¬ 
rhythmus erfolgt. Am Säugetier- und Menschenherzen sind meines 
Wissens den De Boer’schen Versuchen am Kaltblüter entsprechende 
Beobachtungen noch nicht gemacht worden. Mit der hierdurch ge¬ 
botenen Reserve glaube ich die Rhythmik des Falles als eine Inter¬ 
ferenzdissoziation unseres Schema VI erklären zit 
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können, bei welcher Vollrhythmus durch Verkürzung 
der Refraktärperiode der Kammer infolge einer aus- 
zunächst nicht ersichtlichem Grunde an Umfang 
kleinen Kammerkontraktion zustande kommt. 

Überraschend einfache Verhältnisse finden wir in folgendem 
Fall, der eine Sonderstellung außerhalb der bisher charakterisierten» 
Gruppen einnimmt. 

Der Venenpuls des Falles 5 von Wenckebach ähnelt in» 
seinem Aufbau der Kurven Cushny’s und der Fig. 169 defr 
ersten Bandes der Physiologie des Kreislaufs von Tigerstedt,. 
die eine durch Interferenz von 16 Kammer- zu 17 Vorhofschlägen 
entstandene von Gesell aufgezeichnete mechanische Kurve der 
Vorhofkontraktionen wiedergibt. Nicht recht in Einklang mit der 
komplizierten Erklärung Wenckebach’s als Interferenz mehrerer 
Sinusrhythmen steht die durchweg annähernd regelmäßige Kammer¬ 
tätigkeit. Daß es sich — in Übereinstimmung mit den soeben an¬ 
geführten Kurven — um die Interferenz zweier von einander un¬ 
abhängiger regelmäßiger Rhythmen von nur wenig verschiedener 
Periodenlänge handelt, ist für die Strecken der hohen Pfropfungs¬ 
wellen bereits von Wenckebach erkannt. Es läßt sich nun die 
ganze Kurve Fig. öl Taf. II mit der Annahme analysieren, daß diese 
beiden Rhythmen unverändert bestehen bleiben. Da gegen Anfang 
und Ende genau gleiche Wellengruppen sich zeigen und bei dem 
Fehlen einer Unregelmäßigkeit des Radialispulses eine Verkettung 
als Ursache hierfür nicht anzunehmen ist, so muß das Verhältnis- 
der Frequenz in der Zeiteinheit beider Rhythmen zueinander 
im vorliegenden Kurvenstück durch ganze Zahlen zu bestimmen 
sein. Der eine dieser beiden voneinander dauernd 
unabhängigen Rhythmen ist durch jeden zweiten 
Radialisschlag, der andere durch eine regelmäßige 
Vorhoftätigkeit gegeben. Es muß noch ermittelt werden,, 
ob die Vorhofschlagfolge etwas langsamer oder etwas schneller ist,, 
als der Rhythmus jedes zweiten Kammerschlages. Wir analysieren 
daher zunächst das Mittelstück der Kurve, welches keine Pfropfungen 
zeigt. Um den viergipfeligen, etwas höheren Komplex in der Mitte 
auszudeuten, tragen wir mit einem Zirkelschlag vom ersten Pfeil 
aus nach rechts 22 Radialisperioden ab. Wir finden, daß eine 
vd—c—a—(vd-f-c) Gruppe vorliegt. Die von Wenckebach ge¬ 
strichene Welle ist a. Weitere Messung ergibt, daß sich a in der 
Folge nach rechts gegen jede zweite c-Welle verschiebt. Die 
Vorhofschlagfolge ist demnach etwas langsamer, als- 
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die halbe Ventrikelfrequenz. Da vom ersten Pfeil bis zur 
entsprechenden Welle der zweiten Pfropfungsgruppe 35 Radialis- 
pulse ablaufen, der Vorhof sich aber gegen die Kammer um eine 
Radialislänge nach rechts verschiebt, steht die Frequenz in 
der Zeiteinheit beider Rhythmen zueinander im Ver¬ 
hältnis von 35 zu 17. Dieses läßt sich nunmehr direkt der 
Kurve entnehmen, denn die gestrichenen Wellen des Venenpulses 
entsprechen den a-Wellen. 

Handelt es sich bei diesem totalen Block um eine Interferenz¬ 
dissoziation, die lediglich durch erhöhte Automatie des Aschoff- 
schen Knotens ohne Beteiligung einer Störung der normalen Leit¬ 
fähigkeit des Bündels zustande kommt ? Betrachten wir zum Ver¬ 
ständnis unser Schema VII S. 281. 

Die Strecke x der vorangehenden Schemata setzt sich zusammen 
aus der refraktären Periode des Bündels, der Überleitungszeit und 
aus einem kleinen Betrag, der sich dann ergibt, wenn das zur Über¬ 
leitung führende P etwas später fällt, als dem Ende der refraktären 
Periode entspricht. Dies ist der Grund, weshalb die Länge von 
x in unseren Schemata zwischen x 6 und x 8 schwankt. Ist die 
vom Aschoff’schen Knoten ausgelöste Schlagfolge 
der Kammer so rasch, daß der R-R-Abstand geringer 
ist, als die refraktäre Phase für den Sinusreiz plus 
seiner Überleitungszeit, so ent steht eine totale Disso¬ 
ziation, bei welcher die Kammer rascher schlägt, als der Vorhof, 
entsprechend dem Schema VII. Es ist hierbei nicht notwendig, eine 
Funktionsschädigung des His’schen Bündels anzunehmen. Derartige 
Kurven sind bereits von Cushny von digitalisvergifteten Hunden 
gewonnen worden. Auch dieser Autor spricht sich für ein Intakt¬ 
bleiben der Vorhofkammerleitung aus, meint aber, daß zur Erklärung 
der ausbleibenden Überleitung der automatischen Kammerreize in 
den Vorhof eine Blockierung der rückwärtigen Leitung anzunehmen 
sei. Wir w r erden diese Frage später diskutieren. 

Entsprechend unserer Auffassung als Interferenzdissoziation 
zeigt der Fall Wenckebach’s nach Abklingen der hohen 
Kammerschlagfolge regelrechten Sinusrhythmus ohne Anzeichen 
einer Leitungsstörung (Fig. 51b Wenckebach’s). 

Der von Wenckebach hervorgehobene Platzwechsel der 
Pfropfung und der Alternierung fügt sich unserer Erklärung ein. 
Die in den Kurventeilen mit ausgeprägtem Alternans hervortretende 
Bigeminie kennen wir in gleicher Weise beim echten Pulsus alter- 
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nans, vermutlich als Ausdruck der langsameren Fortpflanzung der 
kleinen Pulswelle nach der Peripherie. 

In der Analyse der Kurven des Wenckebach’schen Kapitels 
„Seltene Dissoziationen und Interferenzen“ stimmen wir insofern 
mit dem Autor überein, als auch wir Interferenzerscheinungen 
mehrerer meist hochgradig voneinander dissoziierter Rhythmen an¬ 
nehmen. Wir kommen, wie gezeigt wurde, in jedem Falle mit zwei 
verschiedenen Rhythmen aus, die im Sinus- und im Aschoffsehen 
Knoten ihren Ursprung nehmen. Die meist hohe Frequenz der 
Kammer und die mehrfach deutlich nachweisbare Überleitung von 
Sinusreizen auf die Kammer lassen Wenckebach mit Ausnahme 
von Fall 3 eine Kammerautomatie ablehnen. Er wird zu der Vor¬ 
stellung geführt, daß im Gebiet der Überreste des Sinus venosus 
eine weitgehende Dissoziation möglich sei, so daß ein Zentrum in 
dieser Gegend nur den r. Vorhof regiere, ein anderes an benach¬ 
barter Stelle von dem ersteren unabhängig über den 1. Vorhof oder 
eine angenommene direkte Sinuskammerleitang Erregungen zu den 
Kammern gelangen lassen. Die prinzipielle Bedeutung unserer 
beiden an die Spitze dieser Abhandlung gestellten Fälle besteht 
darin, daß wir den Begriff der Interferenzdissoziation ohne 
Leitungsschädigung und der Verkettung zweier von 
einander unabhängiger Rhythmen scharf formulieren 
konnten, wie es durch Beachtung der Lage der Vorhofkontrak¬ 
tionen Zu der refraktären Kammerphase gelang. Die Bedenken 
Wenckebach’s fallen somit jetzt weg und es ergibt sich die 
Möglichkeit, die komplizierten Rhythmusstörungen in einer, wie es 
uns scheint, einfacheren und mit experimentellen Erfahrungen völlig 
in Einklang zu bringenden Weise zu erklären. 

DieFolge unserer Auffassung ist, daß wir es nicht 
für notwendig halten, aus klinischen Beoachtungen 
eine direkte von der übrigen Vorhofmuskulatur funk- 
tionell getrennte Sinuskammerleitung zu fordern. 

Die hier analysierten Fälle waren es, die Wenckebach ver- 
anlaßten, eine solche Verbindung anzunehmen, da sich sonst nicht 
erklären ließ, wie mehrere Sinusrhythmen, zeitweise ohne sich 
gegenseitig zu beeinflussen, auf Vorhof und Kammer einwirken 
könnten. Mönckeberg stellt nach ausgedehnten anatomischen 
Untersuchungen in Abrede, daß eine direkte Verbindung durch 
spezifische Muskulatur zwischen Sinusknoten und Kammer besteht. 
Er kommt zu dem Schluß: „Wenn aber-dennoch physiologische 
und klinische Beobachtungen zu der Annahme einer direkten Ver- 
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bindung zwischen Sinusknoten und Atrioventrikularknoten zwingen, 
so bleibt für diese als anatomisches Substrat nichts anderes übrig, 
als die nervöse Bahn.“ Es erscheint für die Theorie der Reizleitung 
im Herzen von Interesse, daß derartige klinische Beobachtungen 
einer anderen Deutung zugänglich sind, die nicht zu diesen Kon¬ 
sequenzen führt. 

Weiterhin sei eine dritte Gruppe von Fällen erwähnt, die da¬ 
durch charakterisiert ist, daß zu einer gewöhnlichen Überleitungs¬ 
störung — einer Verlängerung des P-R-Intervalls, deren Erklärung 
nicht durch die Frühzeitigkeit eines zur Überleitung gelangenden 
Sinusreizes gegeben werden kann — eine Interferenzdissoziation 
hinzutritt. 

Der einfachste in seiner Deutung selbstverständliche Fall ist 
der, daß durch einzelne automatische Kammerschläge die Über¬ 
leitung von Sinusreizen verhindert wird, weil sie in die refraktäre 
Kammerperiode fallen (z. B. Straub und Kleemann). 

In diese Gruppe scheint ferner der Fall zu gehören, dessen 
Elektrokardiogramm Edens in Fig. 57 seiner Digitalistherapie ab¬ 
bildet. Der Vorhof schlägt 70, die Kammer 78 mal in der Minute. 
Die verkürzte 18. Kammerperiode scheint einer vom Aschoff- 
schen Knoten ausgelösten Kammerextrasystole und nicht einer Ver¬ 
kettung zu entsprechen, da das vorangehende P zwischen R und T 
wohl in die refraktäre Kammerperiode fällt. Da bei weiterem 
Vorrücken von P keine eine Überleitung anzeigende verkürzte 
Kammerperiode auftritt, liegt der Schluß nahe, daß hier eine 
Störung der Überleitung durch Digitalis vorliegt. Eine sichere 
Analyse des Falles ist allerdings nicht möglich, da das wieder¬ 
gegebene Kurvenstück nur eine verkürzte Kammerperiode enthält 
und eine gleiche Lage von P zwischen R und T sich nicht wiederholt. 

Ein weiterer zunächst wenig durchsichtiger Fall ist der, den 
Edens in B. 137 dieser Zeitschrift berichtet. 

Nach der Auffassung des Autors zwingt er zu der Annahme, 
daß es Dissoziationen gibt, die durch H. J. Straub’s Theorie vom 
Wesen der Reizleitungsstörungen nicht zu erklären sind, zu deren 
Verständnis man vielmehr unbedingt auf die Wenckebach’sche 
Lehre von der Verlangsamung der Leitung im Bündel zurück¬ 
greifen müsse. Als außerhalb der bisherigen Erfahrung liegend 
bezeichnet Edens selbst das außerordentlich lange P-R-Intervall 
von 0,82", das bei der Annahme einer Sinusschlagfolge im Anfang 
seiner Abb. 1 sich ergibt. Dieselbe Annahme führte ihn zwingend, 
da P zwischen R und T sicher in der refraktären Periode des 
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Ventrikels liegt, zu dem Schluß auf eine Verlängerung der Leitungs¬ 
zeit gegenüber der Anschauung Straub’s von einer verlängerten 
Latenzzeit der Kammer. An der Hand unserer vorstehenden Aus¬ 
führungen erscheint uns der Fall folgender Deutung zugänglich: 
Es besteht zunächst eine totale Dissoziation mit einem aus der 
späteren Vagusbeeinflussung sich ergebendem Reizursprung für die 
Kammer im Aschoff’schen Knoten (Lewis, Heart V). Analog 
dem von H. Straub im Zentralbl. f. Herzkrankh. 1921 mitgeteilten 
Fall, der den Ausfall einzelner Sinusreize zeigt, fallen hier einzelne 
automatische Kammerschläge aus. Das in diese Pause einfallende P 
wird nun — sicher außerhalb der refraktären Periode liegend — 
mit dem auch früher bereits beobachteten P-R-Intervall von 0,62" 
(cit. nach Edens) übergeleitet. An dieser Stelle findet die Ver¬ 
kettung beider Rhythmen statt, die in den folgenden Schlägen, wie 
bei unserem ersten Fall, die voneinander unabhängigen P- und 
R-Zacken wieder so gegeneinander orientiert, daß P stets zwischen 
R und T erscheint. Die Wenckebach’sche Periode, deren Auf¬ 
treten vor jedem Kammerausfall bei dem Falle Edens’ nicht 
konstant ist, läßt sich vielleicht durch allmähliches Schwächer¬ 
werden des A-V-Reizes erklären. Zu Beginn der Abb. 2 Edens’ 
schlägt im Gegensatz zu Abb. 1 und 3 der Vorhof etwas lang¬ 
samer, als die Kammer. Die Reizung des Vagus drückt die A-V- 
Automatie unter die halbe Sinusfrequenz herab (vgl. die Lewis- 
schen Versuche Heart V), so daß ein 2:1 Block mit der Über¬ 
leitungszeit von 0,62" entsteht; jedes übergeleitete P liegt auch 
hier sicher außerhalb der refraktären Phase. Nach Aufhören des 
Vagusdruckes setzen sofort wieder automatische Schläge ein. 

Die hier in Fig. 7 wiedergegebene Abb. 3 Edens’ zeigt eine 
größere Frequenzdifferenz beider Rhythmen. Die obere Treppe 
entspricht Edens’, die untere unserer Auffassung. Wie wir sehen, 
ist Edens gezwungen anzunehmen, daß ein vor R liegendes P 
durch Überleitung den übernächsten Kammerkomplex der Kurve 
auslöst. Die durch jede Verkettung stattfindende gleichartige Ver¬ 
schiebung der P- und R-Zacken zueinander ist besonders deutlich. 
Da hierdurch P stets in der refraktären Phase gehalten wird, erhält 
sich die Dissoziation, trotzdem hier im Gegensatz zu unseren 
sonstigen Fällen der Sinus meist etwas frequenter Reize bildet, 
als der A-V-Knoten. 

Die Kurven zeigen demnach eine gewöhnliche im 
Sinne Wenckebach’s, wie Straub’s deutbare Verlange- 
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rung der Über¬ 
leitungszeit 
mit dazutreten- 
dem Inter¬ 
ferenzblock. 

Der die Über¬ 
leitung ermög¬ 
lichende Ausfall 
automatischer 
Kammersystolen 
findet hier so häufig 
statt, daß die wäh¬ 
rend der regel¬ 
mäßigen Kammer¬ 
aktionen erfolgende 
Verschiebung der 
P- und R-Zacken 
zueinander nicht 
genügt, erstere 
allein durch die 
Frequenzdifferenz 
der beiden Zentren 
in eine die Über¬ 
leitung ermög¬ 
lichende Lage zum 
Kammerkomplex zu 
bringen. Es er¬ 
scheint allerdings 
fraglich, ob der 
0,88" nach der vor¬ 
angehenden Kam¬ 
mersystole mit einer 
extrem langen Ü ber- 
leitungszeit wirk¬ 
same Reiz in dem 




O. Cd O. cd 


bei regelmäßiger Fortdauer der A-Y-Schlagfolge nach oben be¬ 
grenzten Intervall von 0,26" (0,88—0,62) nach einer Kammeraktion 
einfallend zur Wirkung kommen würde. 

Strittig könnte in den vorliegenden Fällen die Berechtigung 
erscheinen, infolge der hohen Kammerfrequenz oder der nachweis¬ 
baren chronotropen Vaguswirkung den Aschoff’sehen Knoten 
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unbedingt als Schrittmacher der Kammern anzunehmen. Findern 
sich doch in der Literatur Angaben über hohe 'Schlagfrequenz und 
Vagusbeeinflussung der Kammern bei Störung der Leitung durch das 
His’sche Bündel. Eine Prüfung der vorliegenden Verhältnisse muß- 
mit der Voraussetzung rechnen, daß man bisher meist in einer Auf¬ 
hebung der Leitfähigkeit des Bündels die Ursache einer Vorhof kammer- 
dissoziation suchte. Ich glaube daher nicht fehlzugehen, daß in den 
Fällen, in welchen der A*V-Knoten nicht ausdrücklich als Ursprungs¬ 
ort der Kammerreize erwähnt wurde, man ein tertiäres Zentrum als- 
die Kammern beherrschend ansah. In den allermeisten Fällen wird 
eine die Leitung zwischen Sinusknoten und Kammer unterbrechende 
organische Läsion, bei welcher eine geordnete Vorhoftätigkeit 
besteht, im Crus commune oder beiden Schenkeln des Überleitungs¬ 
systems ihren Sitz haben, denn wir können uns eine ringförmige- 
Kontinuitätstrennung etwa innerhalb der Vorhöfe durch Narben¬ 
gewebe oder dgl. nicht vorstellen, da die Läsion so umfangreich 
sein würde, daß eine regelrechte Vorhoftätigkeit wohl ausgeschlossen- 
wäre. Direkt oberhalb des Asch off’sehen Knotens kann es aller¬ 
dings, wie Mönckeberg neuerdings nachgewiesen hat, zu einer 
„Absperrung“ des Reizleitungssystems von der Vorhofmuskulatur 
durch einen anatomischen Prozeß kommen. — Die gleiche Be¬ 
trachtung läßt die Entstehung eines Blocks infolge organischer 
Veränderung der Kammermuskulatur, wie sie Nagayo zu begründen 
versuchte, als höchst unwahrscheinlich erscheinen. Anders liegt 
die Frage jedoch bei sog. funktionellen vorübergehenden 
Dissoziationen, wie sie durch Nerveneinfluß, Vergiftung, Erstickung 
hervorgerufen werden können. Erwägungen allgemein pathologischer 
Art weisen hier mehr auf die Übergangsstellen von einer funktionell 
und histologisch verschiedenen Gewebsart zur anderen, also auf den 
Übergang von Vorhofsmuskulatur zu den Ausläufern des Aschoff- 
schen Knotens und denjenigen der Bündelverzweigungen in die 
Kammermuskulatur als Stelle der funktionellen Unterbrechung 
hin, so daß es durchaus nicht notwendig erscheint, auch hier eine 
herabgesetzte Leitfähigkeit des Bündels, eine Vernichtung des Reizes,, 
während er ein in sich homogenes Gewebe durcheilt, anzunehmen 
in allzu selbstverständlicher Analogie mit den klassischen anato¬ 
mischen Befunden bei totaler organisch bedingter Dissoziation- 
Entsprechende Erwägungen, an welchen Stellen ein Dekrement 
oder Inkrement des geleiteten Reizes erfolgen kann, finden sich bei 
Hering (Ptl. Arch. 111). 

Einzelne Unterschiede, die uns bei organischem und funktionellem 
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Block in dem Verhalten der Kammern entgegentreten, scheinen 
darauf hinznweisen, daß unter den sog. funktionellen Dissoziationen 
ein nicht geringer Teil Führung der unabhängigen Kammer durch 
den A-V-Knoten aufweist. 

In der Tat sind Dissoziationen zwischen Sinus- und A-V-Knoten 
bereits mehrfach in der Literatur erwähnt. So konnte Lewis 
nachweisen, daß bei der in ihrer Vorhof- und Kämmerfrequenz 
einem gewöhnlichen Block nach Bündel Verletzung entsprechenden 
Vorhofkammerdissoziation in der Asphyxie der Aschoff’sche 
Knoten die Kammern führt. 

Eine Klärung der Frage, können wir bei bestehender 
Vorhofkammerdissoziation aus irgendwelchen An¬ 
zeichenersehen, ob dieKammerabhängig vom A-V-Knoten 
oder einem tertiären Zentrum schlägt, werden uns nur 
Versuche bringen, in , denen durch mechanische Eingriffe direkt 
am Bündel unterhalb des A-V-Knotens Block hervorgerufen wurde, 
ferner auch klinisch eingehend beobachtete Fälle Jbeim Menschen, 
die ausreichend anatomisch untersucht sind. Versuche, in denen 
die Dissoziationen durch Vergiftung, Erstickung oder direkte 
Nervenreizung erzeugt worden ist, scheiden hierfür aus. Natur¬ 
gemäß ist die Zahl der diese Voraussetzungen erfüllenden Mit¬ 
teilungen in der Literatur nicht sehr groß. 

Die experimentellen Erfahrungen über die Frequenz der 
Kammern nach Bündeltrennung stimmen darin überein, daß sie etwa 
halb so groß ist, als die des Sinusrhythmus. Nach Erlanger wirkt 
der Acceleranz ebenso stark auf die Kammern, wie auf die Vorhöfe; 
Zahlenangaben fehlen, van Egmont konnte durch Strophantin 
im therapeutischen Stadium die regelmäßige Frequenz von 54 auf 62 
(manchmal um 22 Schläge in der Minute) steigern. Im toxischen 
Stadium trat eine durch gehäufte Extrasystolen bedingte arhythmische 
Tachykardie bis zu 280 Schlägen auf. Suprarenin beschleunigte 
die Kammern einmal von 24 auf 31 Schläge. Es bewirkte meist 
8 bis 10 Schläge in der Minute mehr Cullis und Tribe fanden 
eine Adrenalinbeschleunigung („wie normal“). Auf anderem Wege 
konnte von keinem der Autoren eine Frequenzerhöhüng erzielt 
werden. 

Die ausreichend klinisch beobachteten Fälle, bei denen eine 
sichere Unterbrechung des His’sehen Bündels anatomisch fest¬ 
gestellt worden ist, zeigten eine langsame Kammerfrequenz, nie, 
solange die Schlagfolge regelmäßig war, über 48. Vorübergehende 
höhere Frequenz war stets unregelmäßig und beruhte auf gehäuften 
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Extrasystolen. (Herxheimer und Kohl. Mönckeberg, Schmoll. 
Fahr, Luce, Aschoff, Keith nnd Miller, Achton-Norris- 
Lavenson, Vaquez-Esmein, Griffish and Kennedy.) Als 
einzige Ausnahme finde ich Fall 4 von Wulf, der in den letzten 
Lebenstagen eine Kammerfreqoenz zwischen 50 nnd 60 aufwies. 
Doch fehlt eine Bemerkung darüber, ob die hohe Schlagfolge regel¬ 
mäßig war. Eine Kurve ist um die entsprechende Zeit nicht auf¬ 
genommen worden. 

Ein zweiter Fall des Autors (Fall I) mit der Kammerfrequenz 
-80—44 zeigt schon bei langsamer Schlagfolge ventrikuläre Extra¬ 
systolen. 

Ferner interessiert die Frage der chronotropen Vagus¬ 
wirkung auf die vom Vorhof unabhängig schlagende 
Kammer. 

Folgende Angaben aus der experimentellen Literatur erfüllen 
unsere Voraussetzun gen: 

Ri hl konnte nach Abklemmung des Bündels nur eine ganz 
geringe Verlangsamung der Ventrikelschläge durch Vagusreizung 
erzielen, während bei einer Automatie durch Digitalisvergiftung 
der Vagus hochgradig chronotrop hemmend auf die Kammern 
wirkte. Erlanger sah keine oder eine ebenfalls nur ganz geringe 
Vaguswirkung nach Abklemmung des Bündels. Bei Hunden mit 
durch Bündelabquetschung erzeugtem chronischen Herzblock konnte 
er durch Vagusreizung eine Abnahme der Schlagfolge im besten 
Falle von 75 auf 60 in der Minute erzielen. Er schließt aus diesen 
Beobachtungen, daß der Vagus auf die Kammern nicht wirkt. 
Kahn fand nach Bündeldurchschneidung keine chronotrope Vagus¬ 
wirkung auf die autonom schlagende Kammer. Nach vanEgmont 
ist Atropin, nach Cullis und Tribe Pilokarpin und Muskarin 
nach Bündeldurchquetschung oder -durchschneidung ohne Einfluß 
auf die Kammertätigkeit. Nun ist durch Fredericq der Ein¬ 
wand gegen diese Versuche erhoben worden, daß bei mechanischer 
Durchtrfennung des Bündels in ihm oder in seiner unmittelbaren 
Nähe zur Kammer verlaufende Vagusfasern verletzt würden. Dieser 
Autor vermißte ebenfalls nach Quetschung oder Durchschneidung 
des Bündels jede Vaguswirkung auf die Kammern. Seine Angabe, 
daß es durch Quetschung des unverletzten Herzens in der Vorhof¬ 
kammerfurche gelinge, die reizleitenden Elemente des Bündels ohne 
Verletzung der in ihm verlaufenden chronotropen Vagusfasern zu 
unterbrechen, wird in der Literatur vielfach zitiert Nun haben 
aber Krehl und Romberg, die 1892 bereits derartige Versuche 
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ausgeführt haben, betont, daß bei einer Schnürung in der Vorhof- 
kammerfurche stets ein schmaler Streifen der Vorhofmuskulatur 
und -Scheidewand unterhalb der Schnürfurche liegen. Sie stellten 
damals schon fest, daß es deshalb nicht zu entscheiden sei, ob die 
Kammerautomatie in diesem Streifen oder in der Kammermuskulatur 
selbst ihren Ursprung nehme. Ich habe bei Gelegenheit von Ver¬ 
suchen am Katzenherzen mich mehrfach davon überzeugt, daß die 
Kontinuitätstrennung nicht nur bei einer Umschnürung sondern 
auch bei einer Abklemmung durch eine Klemme, wie sieFrödöricq 
benützt hat, innerhalb der Vorhöfe liegt. Dies erklärt sich daraus, 
daß bei einer Schnürung oder Quetschung, die die großen Arterien 
nicht mitfaßt, die dicke verhältnismäßig starre Kammermuskulatur 
eine Deformierung des Herzens genau in der Ansatzlinie der Atrio¬ 
ventrikularklappen verhindert und die Schlinge oder Klemme beim 
Zusammenziehen unter Dehnung der untersten, leichter nachgiebigen, 
dünnwandigen Vorhofteile etwas nach oben gleitet. Stets liegt bei 
dieser Manipulation der Sinus coronarius unterhalb der Schnür¬ 
furche. Ein Vergleich mit den zahlreichen Abbildungen von Cohn 
und Trendelenburg läßt erkennen, daß A-V-Knoten und -Bündel 
unversehrt mit den Kammern in Zusammenhang bleiben. Höchst¬ 
wahrscheinlich schlugen daher die von Fredericq abgequetschten 
Kammern abhängig vom A-V-Knoten, so daß seine Versuche den 
Durchtritt chronotroper Vagusfasern innerhalb, oder nahe am Bündel 
zu den Kammern nicht erweisen können. Die Beobachtung Er¬ 
lang er’s daß bei Hunden die eine Bündeldurchtrennung längere 
Zeit überlebten, nie eine Regeneration etwaiger negativ chrono¬ 
troper Nervenfasern stattfand, erscheint somit, da der Einwand 
Fredericq’s durch seine Versuche nicht gestützt wird, in einem 
anderen Lichte, als bisher. 

Das Versuchsergebnis Hering’s, der deutliche Vaguswirkung 
auf die Kammern des Kaninchenherzens in situ sah, nachdem er durch 
Abschnürung in der Atrioventrikularfurche mit einem geölten Bind¬ 
faden eine Dissoziation hergestellt hatte, ist aus dem gleichen Grunde 
für Vaguswirkung auf tertiäre Zentren nicht beweisend. Die in 
den letzten Jahren vielfach festgestellte Vaguswirkung auf den 
A-V-Knoten findet beim Kaninchen, wie aus den zahlreichen 
Versuchen Krehl’s und Homberg’s hervorgeht, in der Regel 
durch Vermittlung von Fasern statt, die von den Vorhöfen aus 
zum A-V-Knoten treten und durch die geschilderte Ligatur ab¬ 
geschnürt werden. Nur bei einem einzigen Fall der beiden 
Autoren wurde der Vagus erst bei Abschnürung der Arterien auf 
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die Ventrikel unwirksam, ein Verhalten, das dem He ring’sehen 
Versuch analog ist. Die Bemerkung Fredericq’s, daß sein 
Versuch nur unter günstigen Umständen gelinge, scheint auf ähnliche 
Verhältnisse beim Hunde hinzuweisen. 

Einer der seltenen klinischen Fälle (Volhard), bei denen 
während einer totalen Vorhofkammerdissoziation eine deutliche 
Vaguswirkung auf die Kammer registriert wurde, ist meines Wissens 
bisher noch nicht mikroskopisch untersucht worden. 

Zusammenfassend ergibtsich aus den bisher vor¬ 
liegenden Beobachtungen, daß die unter Führung 
tertiärer Zentren schlag ende Kammer beim Menschen 
keine höhere regelmäßige Frequenz als etwa 60 bzw. 
48 Schläge in der Minute erreicht und chronotrop 
durch den Vagus nicht eindeutig beeinflußt wird. 
Andererseits ist die hohe Automatie des Aschoff’sehen 
Knotens bekannt. Seine chronotrope Beeinflussung 
durch den Vagus ist nach Versuchen vonLewis sogar 
stärker, als die des gekühlten Sinusknotens. 

Es erscheint daher zunächst geboten, bei hoher regelmäßiger 
Schlagfolge der von den Vorhöfen unabhängig schlagenden Kammern, 
sowie ihrer deutlichen chronotropen Beeinflussung durch den Vagus 
den A-V-Knoten als Ursprungsort der Ventrikelautomatie an¬ 
zusehen. 

Es bleibt noch zu erörtern: Weshalbentstehtinunseren 
Fälllen keine A-V-Schlagfolge des Gesamtherzens? 
Nirgends wird hier ein im Asch off’schen Knoten gebildeter Reiz 
in den Vorhof zurückgeleitet. Liegt bei erhaltener rechtläufiger 
Reizleitung ein Versagen der Leitung nach rückwärts vor? In 
der Tat erklärt Cushny seine Kurven mit dieser Annahme. Es 
muß nach ihm zu der gesteigerten Automatie des die Kammer 
führenden Zentrums eine Blockierung der Reize nach dem Vorhof 
zu hinzukommen, damit die geschilderte Schlagfolge entsteht. Da wir 
aus den seltenen Beobachtungen einer A-V-Schlagfolge des Gesamt¬ 
herzens wissen, daß das Reizleitungssystem in beiden Richtungen 
Reize zu leiten vermag, so hat diese Annahme eine gewisse 
Schwierigkeit, ist doch in den reinen Fällen von Interferenz¬ 
dissoziation kein Anzeichen einer Herabsetzung der rechtläufigen 
Leitfähigkeit vorhanden. 

Halten wir uns vor Augen, daß wir am Herzen lediglich durch 
das Verhalten des Erfolgsorganes auf die Vorgänge bei der Reiz- 
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bildung schließen, das Zustandekommen einer Aktion aber außer 
von dem zureichenden Beiz von der Anspruchsfähigkeit des Muskete 
abhängig zu denken ist, so wird es klar, daß durch Variation 
einer dieser Unbekannten, der Anspruchsfähigkeit, die auf Systolen- 
ausfall beruhenden Arrhytmien zu erklären sind. Die Annahme 
einer Veränderlichkeit lediglich der Anspruchsfähigkeit erscheint 
als Hypothese geeignet, da im Gegensatz zur Stärke des natürlichen 
Ursprungreizes die Anspruchsfähigkeit eines Herzteiles experimen¬ 
teller Prüfung durch künstliche Reize zugänglich ist. Es stand 
demnach nichts entgegen, dem Allesodernichtsgesetz auch die Reiz¬ 
intensität unterzuordnen (Eckstein). 

Eine Abschwächung der Reizstärke durch pathologische Prozesse 
am Überleitungssystem ist bisher nur von einzelnen Autoren dis¬ 
kutiert worden (H. Straub, Winterberg). Demgegenüber ist die 
Veränderlichkeit der refraktären Phase, die Verschiedenheit der 
nicht an ein bestimmtes Verhältnis zueinander gebundenen Iso« 
rhythmie der einzelnen Herzteile wohl allgemein anerkannt. 

Es legen nun unsere Fälle die Erwägung nahe,, 
daß es sich neben einer Verschiedenheit der Anspruchs¬ 
fähigkeit von Vorhof und Kammer um die Bildung 
von frequenteren Reizen geringerer Intensität im 
Aschoff’schen Knoten handelt, auf die der Vor hof nicht 
anspricht. Wir umgehen so die Annahme einer isolierten 
Blockierung der Rückwärtsleitung. Schädigen wir im Experiment 
den Sinusknoten, so kommt es zur A-V-Schlagfolge des Gesamt¬ 
herzens,'tritt die Funktionsänderung, wie anscheinend in den vor¬ 
liegenden klinischen Fällen, in den unterhalb des Vorhofs liegenden 
Herzteilen auf, so kann eine Interferenzdissoziation entstehen. 
In beiden Fällen bildet der A-V-Knoten rascher Reize, als der 
Sinusknoten. Beide Zentren treten in Konkurrenz auf das gleiche 
Erfolgsorgan, den Vorhof, so daß, erhaltene Leitung vorausgesetzt, 
ein Nichtansprechen auf den frequenteren Reiz nur durch dessen 
geringere Intensität erklärt werden kann. Eine entsprechende 
Erwägung findet sich bei Mackenzie, der das Ausbleiben einer 
Störung des Vorhofsrhythmus bei vom Bündel ausgehenden ventri¬ 
kulären Extrasystolen durch eine zu. geringe Intensität des 
Extrareizes zu erklären versucht. 

Es erscheint somit unvollständig, die Automatie eines Ursprungs¬ 
reizbildenden Zentrums lediglich durch die Frequenz der abgegebenen 
Reize zu definieren. 

Wir haben gesehen, daß wir eine befriedigende Erklärung 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur Frage der atrioventrikulären Automatie. 


287 


anscheinend kompliziertester Rhythmusstörungen geben können, 
wenn wir eines der Grundgesetze der Physiologie des Herzmuskels r 
die refraktäre Phase, der Analyse zugrunde legen. Die sich ergebende r 
von der bisherigen abweichende Auffassung einer Anzahl klinischer 
Fälle, aus denen in der Literatur wichtige theoretische Schluß¬ 
folgerungen gezogen worden sind, scheint für die weitere Klärung 
einiger hier angeschnittener Fragen der Herzphysiologie nicht ohne 
Bedeutung zu sein. 


Zusammenfassung. 

1. Wenn der Aschoff’sche Knoten frequenter Reize bildet 
als der Sinusknoten, kommt es häufiger, als zu der extrem seltenen 
andauernden atrioventrikulären Schlagfolge des Gesamtherzens,, 
zu charakteristischen, meist unvollständigen Dissoziationen zwischen 
Vorhof und Kammer, die zweckmäßig als Interferenzdisso¬ 
ziationen von den übrigen Formen derVorhofkammerdissoziationen 
unterschieden werden. 

2. Maßgebend für den Aufbau dieser Rhythmen ist die zeitliche 
Lage der von den ursprungsreizbildenden Zentren abgegebenen Reize 
zu den refraktären Perioden und das Verhältnis zwischen Reizstärke 
und Anspruchsfähigkeit der einzelnen Herzabschnitte. 

8. Die Leitfähigkeit des Überleitungssystems ist bei den 
reinen Formen der Interferenzdissoziation intakt. 

4. Atrioventrikuläre Automatie des Gesamtherzens ist vorläufig* 
nur dann anzunehmen, wenn die Vorhofzacke im Elektrokardio¬ 
gramm in Abi. II negativ ist. 

5. Die bisher als Interferenz, mehrerer Sinus- oder Vorhof¬ 
rhythmen aufgefaßten Fälle lassen sich als Interferenzdisso¬ 
ziationen der verschiedenen hier beschriebenen Typen deuten. 

6. Es besteht klinisch nicht die Notwendigkeit, eine von der 
übrigen Vorhofmuskulatur funktionell und anatomisch getrennte 
direkte Sinuskammerleitung zu fordern. 

7. Bei experimenteller Abschnürung oder Quetschung des 
Säugerherzenz in der Höhe der Vorhof kammerfurche liegen 
Asch off’scher Knoten und Bündel unterhalb der Läsion. 

8. Zeigt die automatisch schlagende Kammer beim Menschen 
eine regelmäßige Frequenz von über 50 Schlägen in der Minute 
oder deutliche negativ chronotrope Beeinflussung durch den Vagus, 
so schlägt sie abhängig vom A sc h o f f'sehen Knoten und nicht 
von tertiären Zentren. 

9. Analog den De Boer'sehen Versuchen am Froschherzen 
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scheint es auch beim Menschen vorzukommen, daß bei bestehendem 
Halbrhythmus eine weniger ausgiebige Systole die refraktäre Kammer¬ 
periode verkürzt und zn Vollrhythmus führt. 
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Aus der 11. medizinischen Klinik (F. Müller) München. 

Über den Cholesterinstoffwechsel. 

t 

Von 

S. J. Thannhauser. 

Die Untersuchungen der letzten Jahre über die Bedeutung des - - 
Cholesterins und seiner Ester für den tierischen Organismus haben 
sich im wesentlichen mit analytischen Feststellungen des Gehalten 
der verschiedenen Organe an diesen Substanzen beschäftigt 
(Hürthle, Wacker u. Hueck, Beumer, Grigaut, Denis, 
Bloor). Es zeigte sich, daß im kreisenden Blut gesunder Indi¬ 
viduen der prozentuale Gehalt an Cholesterin und Cholesterin¬ 
estern in engen Grenzen konstant ist. Im Gesamtblut sind 0,06 
bis 0,12 g°/ 0 freies Cholesterin und 0,02 bis 0,06 g % Cholesterin 
als Ester vorhanden. Nach der Methode von Bloor wurden für 
freies und Estercholesterin höhere Werte gefunden. Bemerkens¬ 
wert ist die Feststellung (Wacker u. Hueck), daß die Blut¬ 
körperchen nur freies Cholesterin enthalten, im Serum Cholesterin 
und Cholesterinester vorbanden sind. Der Gehalt der verschiedenen 
Organe an freiem und Estercholesterin schwankt innerhalb einer 
großen Breite. Bei gewissen Erkrankungen (chronischem Nieren¬ 
leiden, Diabetes melitus), bei denen eine Vermehrung des Gesamt¬ 
cholesterins im Blute gefunden wurde (Chauffard u. Grigaut,. 
Stepp, Denis) zeigte die Nebennierenrinde eine gleichsinnige Ver¬ 
mehrung vorzüglich an Cholesterinestem (Kawamura,Albrecht, 
Hueck). Diese Feststellung wurde Veranlassung zu der bisher 
vollständig unbewiesenen Hypothese einer Cholesterinsynthese in 
der Nebenniere (Chauffard u. Grigaut). 

Das Cholesterin und seine Ester gehört nicht zu den Brenn¬ 
stoffen des Organismus. Über die Funktion des freien und Ester¬ 
cholesterins im Getriebe des Organismus liegen eindeutige Angaben 
nicht vor. Die Sterine sind in jedem tierischen und pflanzlichen 
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Organismus enthalten und dürften zu den Bestandteilen der Zelle 
gehören, die wir als unentbehrlich für den Ablauf der Lebensvor¬ 
gänge erachten. Die von Ransom gefundene Eigenschaft des 
Cholesterins, die Saponinhämolyse zu hemmen, eine Eigenschaft, 
die den Estern des Cholesterins nicht zukommt, könnte zu der An¬ 
schauung führen, daß die veresterbare Hydroxylgruppe des Chole¬ 
sterins entgiftende Funktionen im Organismus habe. Ein Beweis 
für eine derartige Aufgabe des Cholesterins im Organismus konnte 
nicht erbracht werden. Die Funktion des Cholesterins und seiner 
Ester scheint nicht in der Reaktionsfähigkeit der im Molekül ent¬ 
haltenen Gruppen zu liegen, sondern in den physikalischen Eigen¬ 
schaften des ganzen Moleküls begründet zu sein, d. h. das Chole¬ 
sterin gehört zu jenen, sich nicht .mit Wasser mischenden Stotfen 
des Organismus, welche die Permeabilität der Zelloberfläche be¬ 
einflussen und je nach ihrer Konzentration Veranlassung geben, 
die reagierenden Oberflächen zu verändern. Inwieweit die Funk¬ 
tionen des Cholesterins und die Funktionen seiner Ester gleich¬ 
sinnige oder entgegengesetzte sind, läßt sich bisher nicht ent¬ 
scheiden. 

Unsere Untersuchungen versuchen nicht die Funktion der Chole¬ 
sterine im Organismus aufzuklären, sondern sollen das Schicksal des 
mit der Nahrung aufgenommenen freien und Estercholesterins ver¬ 
folgen. Es soll untersucht werden, ob im menschlichen Darm 
Cholesterinester spaltende Fermente vorhanden sind und in welcher 
Form und unter welchen Bedingungen die Cholesterine resorbiert 
werden. Die Konstanz der Konzentration des Blutes an Cholesterin 
und Cholesterinester legt die Frage nahe, wodurch diese konstante 
Konzentration gewährleistet wird. Es ist weiterhin aufzuklären, 
weshalb trotz des konstanten Vorkommens von Cholesterin und 
Cholesterinester im Blut nur freies Cholesterin in der Galle aus¬ 
geschieden wird. Ferner ist die Frage zu beantworten, ob der 
menschliche Organismus auf das Nahrungscholesterin angewiesen 
ist oder ob er in einer langen Zeit cholesterinarmer Ernährung 
das Cholesterin nach Bedarf zu synthetisieren vermag. Durch 
einen Bilanzversüch muß auch durch eine mit der Cholesterinbilanz 
gleichlaufende Bestimmung der Gallensäureausscheidung die Frage 
zu entscheiden sein, inwieweit die Gallensäuren ein vom Angebot 
an Cholesterin reguliertes Endprodukt des Cholesterinstoffwechsels 
sind, oder ob die Gallensäureproduktion unabhängig von der exo¬ 
genen Cholesterinzufuhr im Organismus sich vollzieht. 

19* 
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Über das Vorkommen eines cholesterinesterspaltenden 
Fermentes im menschlichen Danndarmsaft und in der Galle. 

Gemeinsam mit Dr. W. Fleischmann. 

Bei den in der Literatur angegebenen Analysen der Galle 
findet sich als Bestandteil der Blasengalle nur Cholesterin, niemals 
Cholesterinester. Die Gallensteine enthalten nur freies Cholesterin. 
Wir fanden im normalen nüchternen Dünndarmsaft ebenfalls nur 
freies Cholesterin (ca. 0,01 °/ 0 ) und in gleicher Weise auch in der 
nach Stepp gewonnenen Blasengalle (0,2—0,6 °/ 0 ). Cholesterin¬ 
ester wurden von uns niemals in wägbarer Menge festgestellt. 
Diese Beobachtungen veranlaßten uns in der Dünndarmflüssigkeit 
und in der Galle nach einem cholesterinesterspaltenden Ferment 
zu suchen. Die Auffindung eines derartigen Fermentes im Darm 
und das Studium der Art seiner Wirksamkeit könnte über die Be¬ 
dingungen der Resorption des Cholesterins Aufschluß geben. Die 
Anwesenheit eines cholesterinesterspaltenden Fermentes im Sekrete 
der Leber, in der Galle, würde einen Hinweis geben, daß die Leber 
nicht nur das Organ der Cholesterinausscheidung ist, sondern daß 
die Leber auch gewisse regulatorische Funktionen hinsichtlich der 
Verteilung des freien und Estercholesterins in den Körperflüssig¬ 
keiten besitzt. 

Wir untersuchten zunächst den mit der Duodenalsonde in 
nüchternem Zustande gewonnenen Dünndarmsaft auf seine Fähig¬ 
keit, Cholesterinester zu spalten. Die Cholesterinbestimmungen 
wurden alle mit der Digitoninmethode nach Windaus ausgeführt. 

Versuche mit Zusatz von ungelösten Cholesterin¬ 
estern zu Duodenalsaft und Galle. 

Versuch Ia: Zu 90 ccm Duodenalsaft (Reaktion schwach alkalisch) 
von einem Cholesteringehalt von 0,00018 g (0,002 °/ 0 ) wurden 0,5 g 
Cholesterinpalmitinsäureester*) in Substanz zugesetzt und 24 Stunden 
mit dem mechanischen Rührer bei einer Temperatur von 37° gerührt. 
Die Flüssigkeit wird nach dem Erkalten schwach angesäuert (zur Ver¬ 
meidung von Emulsionen) und 4 bis 5 mal mit Äther ausgeschüttelt. Die 
letzte Ausschüttelung geschieht mehrere Stunden auf der Schüttelm aschine. 
Die vereinigten Ätherextrakte werden über geglühtem 'Natriumsulfat ge¬ 
trocknet und eingeengt. Es hinterbleibt ein weißer, in 96 °/ 0 igem Alkohol 
unlöslicher Niederschlag. Diese Substanz wird auf einem Goochtiegel 
abfiltriert und zur Konstanz getrocknet. Gewicht 0,451 g. Die Sub- 

1) Der Cholesterinpalmitinsäureester wurden nach den Vorschriften von 
Hürthle, Zeitschr. f. phys. Chemie 21, 1895, S. 331 und Salkowski, Arbeiten 
aus dem patb. Inst. Berlin, 1906, 8. 548, hergestellt. 
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stanz erwies sich durch ihren Schmelzpunkt 80 0 und durch ihre sonstigen 
chemischen Eigenschaften als unveränderter Cholesterinpalmitinsäureester. 
Im alkoholischen Filtrat wurden 0,002 g freies Cholesterin nachgewiesen. 

Versuch Ib: 80 'ccm Duodenalsaft von einem Cholesteringehalt von 
0,004 g (0,005 g °/ 0 ) wurden mit 0,5 Cholesterinpalmitinsäureester wie im 
Versuch Ia behandelt. Es wurden 0,465 ungespaltener Cholesterin- 
palmitinsäureester zurückerhalten und im Filtrat ein Cholesteringehalt 
von 0,008 g ermittelt. 

Versuch Ia und Ib zeigen, daß bei Zusatz von ungelöstem Chole¬ 
sterinester zum Duodenalsaft keine wesentliche Esterspaltung eintritt. 

Versuch II: 18 ccm Blasengalle (nach Stepp gewonnen) von einem 
Gehalt von 0,018 g (0,1 °/ 0 ) freiem Cholesterin werden mit 0,35 g 
Cholesterinpalmitinsäureester versetzt und 24 Stunden bei 37° gerührt. 
Zurückgewonnen wurden 0,326 g Colesterinpalmitinsäureester. Im Fil¬ 
trat wurden 0,019 g freies Cholesterin nacbgewiesen. Auch in der 
Blasengalle wird ungelöst zugesetzter Cholesterinester nicht gespalten. 

Versuche mit Zusatz von kolloidalgelöstem 
Cholesterinester zu Duodenalsaft und Pankreatin- 

lösungen. 

Versuch lila: 50 ccm Duodenalsaft mit einem Gehalte von 0,015 g 
(0,03 °/ 0 ) freiem Cholesterin wurden mit 75 ccm kolloidaler Cholesterinöl- 
säüreesterlösung A ) versetzt. Diese kolloidale Lösung enthielt 0,5 g 
Cholesterinölsäureester = 0,297 g Cholesterin. Die Duodenalflüssigkeit 

wurde mit 2 Tropfen ^ NaOH alkalisch gemacht und 24 h bei 37° 

stehen gelassen. Die Verarbeitung erfolgte wie bei Versuch Ia. Nach 
24 ständiger Bebrütung war in der Flüssigkeit 0,05 g freies Cholesterin 
enthalten. Es war somit aus der zugesetzten Cholesterinölsäureester¬ 
lösung 0,035 g Cholesterin = 12 °/ 0 durch EsterBpaltung in Freiheit 
gesetzt worden. 

Versuch III b: 50 ccm Duodenalsaft, der keine wägbaren Mengen 
freies Cholesterin enthielt, wurde mit 75 ccm kolloidalem Cholesterinöl¬ 
säureester versetzt und 3 X 24 Stunden bei 37 0 stehen gelassen. Nach 
der Beßrütung war 0,0194 g Cholesterin in der Lösung vorhanden, d. h. 
es wurden 6,7 °/ 0 des Esters gespalten. 

Versuch IV: 12 ccm einer 0,2 °/ 0 igen Lösung von Pankreatin 
(Grübler), in welcher freies Cholesterin in wägbarer Menge nicht nach- 
zuweisen war, wurden mit 60 ccm der kolloidalen Cholesterinölsäure¬ 
lösung 0,237 g Cholesterin) versetzt. Durch Zugabe einiger Tropfen 

IQ NaOH wird gegen Phenolphtalein schwaeh alkalisch gemacht und 

24 Stunden hei 37 u stehen gelassen. Nach der Bebrütung war in der 
Lösung 0,0247 g freies Cholesterin vorhanden, d. h. 10,4 °/ 0 Cholesterin 


1) Die Lösung des kolloidalen Cholesterinölsäureesters verdanken wir der 
Liebenswürdigkeit des Herrn Professor L. Wacker. 
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wurden durch die Pankreatinlösung durch Esterspaltung in Freiheit 
gesetzt. 


Versuche mit Zusatz von Cholesterinpalmitinsäure¬ 
ester in Triolein gelöst. 

Versuch Va: 30 ccm Duodenalsaft mit einem Gehalte von 0,0006 g 
(0,002 g°/ 0 ) freiem Cholesterin werden mit einer Lösung von 0,2 g 
Cholesterinpalmitinsäureester in 6 ccm synthetischen Triolein *) versetzt, 

die Flüssigkeit durchgeschüttelt und mit einigen Tropfen ^ NaOH schwach 


alkalisch gemacht. Das Gemisch, in welchem alsbald eine milchige 
Trübung auftrat, wurde 48 Stunden bei 37° gehalten. Bei der weiteren 
Verarbeitung geht das Triolein mit in den Äther und erschwert die Aus¬ 
füllung des Digitonincholesterids. Die Schwierigkeit läßt sich beseitigen, 
wenn man dem eingeengten Ätherextrakt Alkohol im Überschuß zusetzt 
(ca. 20 ccm), nach dem Fällen mit Digitonin gut durchschüttelt und den 
Niederschlag auf dem Goochtiegel so lange mit Äther wäscht (ca. 10 mal), 
bis jede Spur von anhaftendem Triolein beseitigt ist. Nach der Be¬ 
brütung war in der Flüssigkeit 0,0106 g freies Cholesterin vorhanden, 
d. h. 0,01 g=8,l°/ 0 des zngesetzten Estercholesterins wird durch 
Esterspaltung in Freiheit gesetzt. 

Versuch Vb: 20 ccm Duodenalsaft von einem Gehalt von 0,001 g 
(0,005 °/ 0 ) freiem Cholesterin wurden bei 37° mit 0,4 g Cholesterin¬ 
palmitinsäureester = 0,2476 g Cholesterin in 7 ccm Triolein gelöst ver¬ 
setzt und das Gemisch mit einigen ^ NaOH leicht alkalisch gemacht. 


Nach 48 ständigem Stehen wird ausgeäthert und eingeengt. Das 
eingeengte Ol wird mit 40 ccm Alkohol aufgenommen. Das freie 
Cholesterin geht hierbei in Lösung, das Triolein und die unverseiften 
Ester bilden eine syrupöse Masse. Auf Zusatz von 15 ccm Äther trat 
Klärung ein. Es wurde mit einem großen Überschuß von Digitonin- 
lösung gefällt. In der Flüssigkeit war nach der Bebrütung 0,1394 g 
freies Cholesterin vorhanden, welche Zahl einer Aufspaltung des zuge¬ 
setzten Esters von 55 */ 0 entspricht. 

Versuch Vc: Ansatz und Ausführung wie bei Versuch Vb. Nur 
wurde in 9 ccm Triolein gelöst und 108 Stunden stehen gelassen. Es 
wurden 0,0464 g Cholesterin = 18,7 °/ 0 aus dem zugesetzten Chole¬ 
sterinpalmitinsäureester abgespalten. 


Versuche über die Spaltung von Cholesterinestern 

durch Fistelgalle. 

Versuch Via: 80 ccm dunkelbraune klare menschliche Fistelgalle 2 ) 


1) Cholesterinpalmitinsäureester löst sich am Wasserbad relativ leicht in 
synthetischem Triolein. Da alle natürlichen Fette Cholesterine enthalten, wurde 
als Lösungsmittel synthetisches Fett verwendet. 

2) Wir verdanken die Fistelgalle der Liebenswürdigkeit des Herrn Geheim- 
rat Sauerbruch. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über den Cholesterinstoffwechsel. 


295 


■von einem Cholesteringehalt von 0,0464 g (0,058 g°/o) werden mit 75 ccm 
■einer kolloidalen Cholesterinölsäureesterlösung = 0,5 g Ester versetzt und 
24 Stunden bei 37° stehen gelassen. Nach der Bebrütung betrug der 
Gehalt an freiem Cholesterin 0,0717 g. Durch die esterspaltende 
Wirkung der Galle wurden 0,025 g Cholesterin = 8,4 °/ 0 aus dem zu- 
gesetzten Ester in Freiheit gesetzt. 

Versuch VI b : 80 ccm der gleichen Galle wurden mit 0,5 g Chole- 
-eterinpalmitinsäureester, der in 10 ccm Triolein gelöst war, versetzt und 
48 Stunden' bei 37° stehen gelassen. Nach der Bebrütung war der Ge¬ 
halt an freiem Cholesterin 0,0998 g. Aus dem zugesetzten Cholesterin¬ 
palmitinsäureester wurden 0,053 g = 17 °/ 0 abgespalten. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daß im Duodenalsaft, in 
jeiner Pankreatinlösung und in der Galle ein cholesterinesterspalten- 
■des Ferment vorhanden ist. Hierbei bleibt unentschieden, ob das 
chojesterinesterspaltende Ferm eht nur durch die Galle und das 
Pankreassekret dem Dünndarm zugeführt oder ob dieses Ferment 
-auch durch die Schleimhaut des Dünndarms selbständig produ¬ 
ziert wird. ' 

Das Ferment ist nur wirksam, wenn die Cholesterinester sich 
in Lösung befinden. Als bestes Lösungsmittel hat sich Fett (aus 
■experimentellen Gründen wurde nur synthetisches Fett verwendet) 
■erwiesen. In ungelöstem Zustand werden Cholesterinester weder 
-durch Dünndarmflüssigkeit noch durch Blasengalle in nennenswerter 
Menge gespalten. In kolloidaler Lösung werden Zusätze von Chole- 
«terinester zu Duodenalsaft und zu einer 0,2 °/ 0 Pankreatinlösung 
bis zu 12 °/ 0 gespalten. In synthetischem Triolein gelöste Cholesterin- 
bester werden von Duodenalsaft und Galle zu 10—55°/ 0 gespalten. 
Die Resorption der Cholesterine dürfte in Analogie zu unseren 
'Fermentversuchen nur in gelöstem Zustande erfolgen. Für die 
Resorption der Cholesterine ist die Zufuhr von Fett nötig. Diese 
Schlußfolgerung wird durch die später folgenden Bilanzversuche 
noch gesichert werden. 

Die bereits bekannte Tatsache, daß im Lebersekret in der 
Gr alle nur freies Cholesterin vorhanden ist, wird in unseren Ver¬ 
suchen durch die Auffindung eines cholesterinesterspaltenden Fer¬ 
mentes in der Galle erklärt. Nachdem die Leber als das einzige 
•Organ der Cholesterinausscheidung nur freies Cholesterin und kein 
Estercholesterin ausscheidet, bleibt die Frage zu erörtern, ob wir 
-in dieser Erscheinung nur einen Ausscheidungsvorgang oder gleich¬ 
zeitig auch einen Regulationsmechanismus für die Verteilung des 
veresterten und unveresterten Cholesterin im Organismus zu er- 
'blicken haben. 
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Es ist zunächst zu untersuchen, inwieweit das Blut selbst die- 
Fähigkeit hat, das Gleichgewicht zwischen Cholesterin und Chole¬ 
sterinester zu regulieren und ob im menschlichen Blut ein cho¬ 
lesterinesterspaltendes Ferment vorhanden ist, das diese Funktion» 
auszuüben vermag. 


Zur Methodik der Bestimmung des freien Cholesterins 

im Gesamtblute. 

Gemeinsam mit Dr. E. Andersen. 

Zur Bestimmung des Gesamtcholesterins im Blut ist die von 
Autenrieth und Funk angegebene kolorimetrische Methode viel 
benützt. Die gravimetrische Methode von Windaus, bei welpher 
das Cholesterin als Digitonid gewogen wird, ist jeder anderen Me¬ 
thodik zur Cholesterinbestimmung überlegen. Die Bestimmung des 
Cholesterins im Blute als Digitonid hat für den Kliniker nur den 
Nachteil, daß vor der Digitoninfällung zur Extraktion des Chole¬ 
sterins aus dem Gesamtblut oder aus dem Serum sehr zeitraubende 
Extraktionsverfahren angewendet werden müssen. Windaus 
trocknet das Blut mit Gips und extrahiert das Trockenpulver im 
Soxhletapparat mehrere Tage mit Äther. Wacker und Hu eck 
fällen das Blut mit Alkohol und extrahieren den Rückstand mehr¬ 
mals mit Alkohol und Äther. Thaysen verlangt vor der Alkohol¬ 
ätherextraktion eine Behandlung des Blutes mit 25 % iger Natron¬ 
lauge. Wir haben nun gefunden, daß die Cholesterine aus Gesamt¬ 
blut und aus Serum in kurzer Zeit sich extrahieren lassen, wenn 
man gleichzeitig und allmählich Gips und Äther zugibt und 
energisch durchschüttelt. Zunächst bildet sich eine Emulsion bis 
nach wiederholter Zugabe von Gips der Gips alles Wasser an sich 
gerissen hat und die ätherische kläre Lösung von den kleineu 
Gipsteilchen abgegossen werden kann. 

Die Methode gestaltet sich folgendermaßen: Das Blut wird zur Ver¬ 
hütung der Gerinnung in einem Gefäß aufgefangen, dessen Wandungen 
mit Natriumfluorid bestäubt sind. 20 ccm Gesamtblut werden mit 
mindestens der 4 fachen Menge (ca. 80 g) Alabastergips versetzt. Der 
Zusatz des Gipses darf nicht auf einmal geschehen. Der Gips wird 
ganz allmählich in vier gleichen Portionen zugegeben und mit jeder 
Portion 30 ccm Äther zugesetzt und andauernd fest geschüttelt. Als- 
Schüttelgefäß wird eine ca. 300 ccm fassende, weithalsige Pulverflasche, 
die mit einem gutschließenden glatten Korkstopfen fest verschlossen 
werden kann, benützt. Beim Schütteln mit den ersten beiden Portionen 
Gips und Äther bildet sich eine Emulsion. Schon beim' Zusatz der 
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dritten, sicher aber beim vierten Zusatz von Gips und Äther löst sich 
der Gips in kleinsten Kügelchen von der Wand los, die Emulsion ver¬ 
schwindet und es steht eine klare, leicht gelb gefärbte ätherische Losung 
über den Gipskügelchen. Die ätherische Losung wird quantitativ durch 
ein Faltenfilter in ein Erlenmeyerkölbchen gegossen, der zurückbleibende 
Gips wird viermal mit je 30 ccm Äther ausgeschüttelt. ,Das Gefäß darf 
unverschlossen ohne Äther nicht an der Luft stehen, da sonst die Gips¬ 
kügelchen hart werden. Zum Schluß wird unter zwei- bis dreimaligem 
Wechseln des Äthers 3 Stunden auf der Schüttelmaschine geschüttelt, 
der Gipsbrei auf einer Nutsche abgepreßt und die Ätherextrakte ver¬ 
einigt. Die ganze Manipulation dauert 4 Stunden. Der Äther wird auf 
dem Wasserbade gerade bis zur Trockne abdestilliert und der noch 
feuchte Rückstand mit 5 ccm 96 °/ 0 igem Alkohol aufgenommen. Die 
alkoholische Lösung des Rückstandes wird mit 5 ccm 1 °/ 0 iger alkoho¬ 
lischer Digitoninlösung versetzt und über Nacht der Kristallisation über¬ 
lassen. Das Digitonincholesterid wird nach Windaus zur Wägung ge¬ 
bracht und auf Cholesterin berechnet. Die Leistungsfähigkeit der 
Methode ist aas einer vergleichenden Untersuchung mit der Methode von 
Wacker-Hueck ersichtlich. Die Untersuchungen wurden an Blut¬ 
proben, die von verschiedenen Patienten stammten, ausgeführt: 


Versuch 

Gipsmethode, 
freies Cholesterin 

W acker-Hueck 
freies Cholesterin 

i 

0.0644 g% 

0.0709 g% 

ii 

0.0*25 r 

0.0850 , 

ui 

0.0812 „ 

0.0*32 . 

IV 

0.0843 „ 

0.0885 _ 

V 

0 0*0 „ 

0.0828 . 

VI 

0.087 r 

0.090 . 

VII 

0.059 

0.068 . 

VIII 

0.0607 „ 

0.0678 . 


Aus diesen Zahlen ist ersichtlich, daß die Äthergipsmethode 
zu Vergleichsbestimmungen des freien Cholesterins bei erheblicher 
Zeitersparnis durchaus brauchbare Werte ergibt. Für Standard¬ 
bestimmungen ist die Wacker-Hueck-Methode vorzuziehen. 

Das Gesamtblut und das Serum lassen sich auf die beschriebene 
Weise mit Gips und jedem anderen sich nicht mit Wasser mischen¬ 
den Lösungsmittel feucht extrahieren. Leider mußten wir aber 
feststellen, daß nur für das Cholesterin die Extraktion vollständig 
ist, während die anderen, in flüchtigen Lösungsmitteln löslichen 
Stoffe in der Kälte nur unvollständig mit dieser Methode extrahiert 
werden. 
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Wird im menschlichen Blut durch ein cholesterinester¬ 
spaltendes Ferment das Gleichgewicht zwischen freiem und 
Estercholesterin reguliert? 

Gemeinsam mit Dr. Ecarius. 


Die Untersuchungen von Wacker und Hueck haben im 
Gegensatz zu Röhmann gezeigt, daß in den roten und weißen 
Blutkörperchen fast nur Cholesterin, im Serum Cholesterin und 
Cholesterinester enthalten sind. Dieser merkwürdige Befund legt 
<Ien Gedanken nahe, daß im Blut ein Ferment vorkomme, welches 
Cholesteiinester zu spalten vermöge. Röhm ann glaubt ein der¬ 
artiges Ferment (Cholesterase) in den Blutkörperchen des Pferdes 
gefunden zu haben. Beumer widerspricht diesen Befunden von 
Röhmann auf Grund eines Versuches, in welchem er 0,5 g Chole¬ 
sterinölsäureester in Äther gelöst einem Ziegenbock in die 
Jugularvene einspritzte und das Blut dann bei 37° 24 Stunden be¬ 
brütete. Beumer konnte bei dieser Versuchsanordnung kein chole¬ 
sterinesterspaltendes Ferment nachweisen. Wir hielten uns zu¬ 
nächst an die Versuchsanordnung von Röhmann, indem wir 
menschliches Venenblut zweimal 24 Stunden und dreimal 24 Stunden 
unter Watteverschluß im Brutschrank bei 37° stehen ließen. 


: ;f 

a 

l!i 


Ver¬ 

such 


Gramm freies Cholesterin in 100 ccm Blut 

Zunahme an 

Klinische Diagnose 

* 

sofort nach 
Entnahme 

nach 2X 
24 Std. 

nach 3X 
24 Std. 

_ 

freiem 

Cholesterin 

i 

Hysterie 

0,060 mg% 

0,075 mg°/ 0 


mg% 

0,015 mgl 

2 

Gesund 

0.063 

75 

0,075 

75 

— 

75 

0,012 

3 

Gesund 

0,064 

55 

0.065 

75 

— 

75 

0 

4 

N ierenentzündung 

0,0'>9 

>1 

0,056 

»5 

0,060 

55 

0 

5 

Hypertonie 

0,056 

55 

0,053 

>1 

0,058 

r 

0 !1 

6 

Sek. Schrumpfniere 

0.066 

77 

0,069 

77 

— 

n 

0 •! 

7 

Lebercirrhose 

0,059 

75 

0,074 

55 

— 

75 

0,015 ;• 

8 

j Pneumonie 

0,081 

>5 

0,079 

15 

— 

55 

0 » 

9 

Lu. III. 

0,061 

75 

0,052 

7) 

0.053 

55 

0 

10 

Ikterus cat. 

0,062 

55 

0,062 

75 

0,059 

55 

0 it 

11 

Lu. II. 

0,060 

55 

0,058 

55 

0.061 

75 

0 

12 

Lumbago 

0.062 

75 

0,062 

75 

0,062 

55 

0 

13 

Chron. Nephritis 

0,068 

55 

0,063 

55 

0,060 

55 

0 ii 

14 

Lebercirrhose 

0,098 

75 

0,099 

55 

— 

77 

0 ii 

15 

Tb. der Lunge 

0,055 

75 

0,059 

75 

— 

77 

0 

16 

Coxitis 

0,053 

75 

0.049 


0.051 

55 * 

0 

17 

18 

Urtikaria 

Infantilismus ! 

0,062 

0,064 

77 

75 

0.059 

0.073 

77 

75 

0,060 

1 

5? | 

55 j 

0 

0,009 ,. 

19 

Ak. Nierenentzündgj 

0,061 

r 1 

0.064 

V 

— 

?? 

0 
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Bei 19 Blutproben, die von Gesunden und von Patienten mit 
den verschiedensten Erkrankungen entnommen wurden, zeigte sich 
nur in vier Proben eine geringe, außerhalb des Versuchsfehlers 
liegende Vermehrung des freien Cholesterins nach einer 48- bis 
72 ständigen Bebrütung. 

Gegen diese Versuchsanordnung kann eingewendet werden, daß 
in einer Blutprobe entsprechend ihres Fermentgehaltes ein Gleich¬ 
gewichtszustand zwischen freiem und Estercholesterin besteht und 
dadurch die Wirksamkeit eines etwa vorhandenen cholesterinester¬ 
spaltenden Fermentes nicht zum Ausdruck kommen kann. Wir 
setzten deshalb weitere Versuche an, in welchen wir durch Zusatz 
von gelöstem Cholesterinester einen Gleichgewichtszustand aufzu¬ 
heben und das Ferment nachzuweisen imstande sein würden. Zu 
den Blutproben wurde 0,25 g Cholesterinpalmitinsäureester in 5 g 
Triolein gelöst, zugesetzt und der Gehalt an freiem Cholesterin 
sofort nach der Blutentnahme und nach einer Bebrütung von drei¬ 
mal 24 Stunden bei 37° untersucht. 


Ver¬ 

such 

Klinische Diagnose 

Gramm freies Cholesterin in 100 ccm Blut 

Zunahme an 
freiem 
Cholesterin 

sofort nach 
Entnahme 

nach Zusatz von 0,25g Ester 
und 3 X 24 Std. 

1 

Go. 

0,056 mg 0 /« 

0,085 mg o/ 0 

0,028 mg®/ 0 

2 

Gesund 

0,067 „ 

0,076 „ 

0,009 „ 

3 

Parametritis 

I 

0,059 „ 

0.063 „ 

0,004 ,. 


Bei Versuch 3 wurden zwei Tropfen ^ NaOH zugesetzt, um 

eventuell abgespaltene Säure zu neutralisieren. 

Vergleichen wir die Versuchsresultate der Cholesterinester¬ 
spaltung im Blut mit und ohne Zusatz von Cholesterinestern, so 
sehen wir, daß in der ersten Versuchsreihe ohne Esterzusatz nur 
in ganz wenigen Proben und auch in diesen nur eine geringfügige 
Esterspaltung eingetreten ist, während in den Versuchen mit Zu¬ 
satz von gelöstem Cholesterinester durchwegs eine Spaltung fest¬ 
gestellt werden kann. Die Esterspaltung ist nur in Fall 1 be¬ 
trächtlich, 18,6%, in den anderen beiden Versuchen gering, 6 und 
2,6%. Durch die in der letzten Versuchsreihe erhaltenen Zahlen 
ist festgestellt, daß im menschlichen Blut ein cholesterinester¬ 
spaltendes Ferment vorhanden ist, daß aber die Wirksamkeit dieses 
Fermentes im Blut nur unbedeutend sein kann. Dieser experimentelle 
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Befand macht es wahrscheinlich, daß das innerhalb einer kleinen 
Breite konstante Gleichgewicht von freiem und Estercholesterin 
im Blute nicht selbständig durch Fermente des Blutes reguliert 
wird, sondern daß diese Regulation im menschlichen Organismus 
durch die Funktion anderer Organe, insbesondere durch die 
Funktion der Leber, wozu auch die obenstehenden Versuche mit 
Fleischmann gewichtige Anhaltspunkte geben, erfolgen dürfte. 

Cholesterinbilanzversuche beim Menschen. Ist der menschliche 
Organismus auf die Zufuhr von Cholesterin mit der Nahrung 
angewiesen? Besteht ein Zusammenhang zwischen Cholesterin¬ 
aufnahme und Gallensäureausscheidung? 

Gemeinsam mit Dr. Paul v. Miller, Dr. H. Schaber, 

Dr. C. Moncorps. 

Durch die Untersuchungen über den strukturellen Aufbau des 
Cholesterins und der Gallensäuren von Windaus und Wieland 
wissen wir, daß der^Stammkohlenwasserstoff des Cholesterins, das 
Cholestan, sich nur um eine Isopropyl gruppe von dem Molekül der 
Cholansäure unterscheidet. Durch diese Feststellung ist der chemische 
Zusammenhang zwischen Cholesterin und Gallensäuren sicher ge¬ 
stellt und es lag nahe, auch den biologischen Zusammenhang beider 
Substanzen im Stoff Wechsel versuch klarzustellen. Um einen solchen 
ausführen zu können, war es notwendig, eine Methode zur quanti¬ 
tativen Bestimmung der Cholesterin- und Gallensäureausscheidung 
im Stuhl ausfindig zu machen. Für das Cholesterin stand die vor¬ 
zügliche Methode von Windaus zur Verfügung, wobei das Chole¬ 
sterin als Cholesterindigitonid gefällt und gewogen wird. Diese 
Methode setzt uns in den Stand, im Kot das Gesamtcholesterin 
(Cholesterin, Cholesterinester und Koprosterin x ) auf einen Wurf zu 
bestimmen. Es muß nur der Bestimmung eine Verseifung der 
Cholesterinester vorausgehen, da die Ester des Cholesterins keine 
Digitoninverbindung eingehen. Größere Schwierigkeit bot eine 
quantitative Bestimmung der Gallensäuren. Bei Durchsicht der 
einschlägigen Literatur finden sich abweichende Angaben über das 
Vorhandensein von Gallensäuren in den normalen Fäces. Hoppe- 
Seyler findet im Hundekot stets größere Mengen von Cholsäure. 

1) Das Cholesterin wird im Kot in der Hauptsache als Koprosterin aus¬ 
geschieden. Das Koprosterin ist ein isomeres Dihydrocholesterin. £s leitet sich 
von dem isomeren Cholestan, dem Pseudocholestan ab (Windaus). Aach die 
Cholsäure gehört der dem Cholestan isomeren Psendocholestanreihe an (Wieland). 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Über den Cholesterinstoffwechsel. 


301 


Tschernoff konnte in den menschlichen Fäces Cholalsäure bis 
zur Menge von 0,2 g pro die feststellen. Diesen Befanden stehen 
Untersuchungen von Ury aus dem Institut von Salkowski 
gegenüber, der in normalen Fäces keine oder höchstens minimale 
(jedenfalls quantitativ nieht bestimmbare) Spuren von Gallensäuren 
zu finden vermochte. 

In neuerer Zeit konnte Hans Fischer bei seinen Unter¬ 
suchungen über das Sterkobilin aus menschlichem Kot bei einer 
Verarbeitung von über 1000 Stühlen größere Mengen von Gallen¬ 
säuren in kristallisiertem Zustand isolieren. Dadurch dürfte der 
Nachweis erbracht sein, daß in den menschlichen Fäces ständig 
Gallensäuren ausgeschieden werden, wenngleich der größere Teil 
der durch die Galle in den Darm ergossenen Gallensäuren wieder 
rückläufig resorbiert wird. 

In kurzen qualitativen Vorversuchen konnten wir durch Ex¬ 
traktion mit Äther in Stühlen von verschiedenen Personen positive 
Proben auf Gallensäure erhalten. 

Quantitative Bestimmungen der im Kote ausgeschiedenen Gallen¬ 
säuren sind bisher nicht durchgeführt. Es war daher nötig, eine 
quantitative Methodik auszuarbeiten, die gestattet, unsere Frage¬ 
stellung, ob ein Zusammenhang zwischen Cholesterinzufuhr und 
Gallensäareausscheidung besteht, zu entscheiden. 

Methode zur Bestimmung von Cholesterin und Gallen¬ 
säuren in den menschlichen Fäces. 

In Vorversuchen suchten wir durch fraktionierte Extraktion 
•der Sterine und der Gallensäure aus dem Kot eine Trennung und 
Bestimmung dieser Substanzen zu ermöglichen. Wir extrahierten 
<len getrockneten Kot zuerst mit Petroläther und dann mit Äther 
in der Hoffnung, daß nur das Cholesterin, Koprosterin und die 
Fette von Petroläther aufgenommen würden und die Gallensäuren 
sich dann im Ätherextrakt befinden würden Der positive Ausfall 
der Pettenkofer-Probe im Rückstand des Petroläthers zeigte, 
daß unsere Voraussetzung, die auf der Unlöslichkeit der reinen 
Gallensäuren im Petroläther fußte, im Extraktionsversuch sich 
nicht bestätigte. 

Die Gallensäuren gehen jedenfalls durch die gleichzeitige An¬ 
wesenheit von Fetten mit in den Petrolätherextrakt. Eine frak¬ 
tionierte Trennung zeigte sich auf diese Weise als nicht durch¬ 
führbar. 

Wir versuchten nun das Stuhltrockenpulver mit Alkohol zu 
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extrahieren (eine direkte Extraktion des unvorbereiteten, unge¬ 
trockneten Stuhls mit Alkohol erwies sich für quantitative Zwecke 
als unvorteilhaft), den Auszug zu verseifen (zuerst mit Kjeldal¬ 
lauge, später mit Natrium-Äthylat) das Gesamtcholesterin aus der 
alkalischen Lösung mit Äther zu entfernen und hierauf durch An¬ 
säuern mit Schwefelsäure die Fettsäuren durch Extraktion mit 
Petroläther von den Gallensäuren zu trennen. 

Es zeigte sich aber auch hier, daß der Petroläther jedenfalls 
durch die gleichzeitige Anwesenheit von Fettsäuren geringe Mengen 
von Gallensäuren extrahiert. 

Nach diesen Versuchsresultaten mußten wir von der frak¬ 
tionierten Extraktion absehen. 

/ 

In weiteren Versuchen extrahierten wir den Trockenkot mit 
Alkohol, verseiften den alkoholischen' Rückstand mit Natrium- 
Äthylat, extrahierten aus der alkalischen Flüssigkeit die Gesamt¬ 
sterine auf einen Wurt mit Äther, säuerten hierauf die Flüssig¬ 
keit mit Schwefelsäure an und extrahierten nun mit Äther gleich¬ 
zeitig die Fettsäuren und die Gallensäuren. Die Trennung dieser 
beiden Säuren führten wir nach der Angabe von Hoppe-Seyler 
mit Barythydrat aus. Die Barytsalze der Gallensäuren finden sich, 
da sie in heißem Wasser löslich, die Barytsalze der Fettsäuren 
hingegen in heißem Wasser unlöslich sind, im Filtrat einer heiß¬ 
filtrierten Barytfällung beider Säuren. Durch Ansäuern mit Salz¬ 
säure werden die Gallensäuren aus den Barytsalzen in Freiheit 
gesetzt. 

Es blieb noch zu untersuchen, mit welchem Lösungsmittel die 
Gallensäuren der sauren wässerigen Flüssigkeit quantitativ ent¬ 
zogen werden können. Drei zu diesem Zweck angestellte Parallel¬ 
versuche, mit Äther allein, Petroläther und nachfolgend Äther, 
Benzol und nachfolgend Äther, ließen bei der Titration der zur 
Trockene eingedampften und mit Alkohol aufgenommenen Auszüge 
den Äther als das am meisten geeignete Extraktionsmittel für die 
Gallensäuren erkennen. Die mit Salzsäure mineralsauer gemachte 
Lösung der Barytsalze wird viermal mit Äther ausgeschüttelt und 
dann der Äther abdestilliert. 

Zur Berechnung der ausgeschiedenen Gallensäuremenge titrierten 
wir den eingedampften ätherischen Extrakt der Gallensäuren mit 
^„-Normal-Natronlauge und berechneten aus der verbrauchten Vro- 
Normal-Natronlauge auf das Molekulargewicht der Cholsäure, die 
eine einbasische Säure ist. 
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Die nach vielen Voruntersuchungen endgültig 
festgelegte Methode ist folgende: 

Trocknen der Stühle: Die sorgfältig gesammelten Stühle einer mit 
Kohle abgegrenzten, mehrtägigen Periode, werden in geräumiger Por¬ 
zellanschale mit salzsaurem Alkohol (3 °/ 0 ) za einem gleichmäßigen Brei 
angerührt, auf dem Wasserbad unter Aufgießen von Alkohol wiederholt 
eingedampft. Der Brei soll schwach kongosaure Reaktion zeigen, wodurch 
die Säuren aus ihren Salzen in Freiheit gesetzt werden. Es ist vorteil¬ 
haft beim Eindampfen zur Trockene, den Kot nicht bis zur völligen, 
spröden, trockenen Konsistenz abzudampfen. Man dampft so lange euv 
als die Konsistenz der Masse es noch erlaubt, die getrockneten Teile mit 
dem Spatel leicht von den Wänden der Schale loszulösen. Die losgelöste 
kleinbröckelige Masse läßt man hierauf unter häufigem Wenden voll¬ 
ständig trocknen (Beendigung an der helleren Farbe kenntlich). Die so 
gründlich getrocknete Masse wird in der Reibschale pulverisiert. Zur 
endgültigen Trocknung wird das Pulver mehrere Stunden im Föhn, 
hierauf im Exsikkator über Schwefelsäure getrocknet. Die Gesamtmenge 
des aus einer Periode gewonnenen Stuhltrockenpulvers wird so schnell 
als möglich gewogen, um ein Wasseranziehen der sehr hygroskopischen 
8ubstanz zu vermeiden. Für 1 die Weiterverarbeitung wird in einer 
Extraktionshülse genau abgewogen. Der Pulverrest wird in Standflaschen, 
verschlossen aufbewahrt. 

Die in der Hülse abgewogene Menge des Stuhltrockenpulvers wird 
im Soxhletapparat mit absolutem Alkohol 8 Tage läng auf dem Wasser¬ 
bad extrahiert, wobei Cholesterin, seine Ester und Koprosterine, Fette- 
und Gallensäuren in Lösung gehen. 

Nach der Abnahme des dunkelbraun gefärbten Alkoholauszuges vom 
Soxhletapparat (wobei Hülse und oberer Teil des Apparates gründlich 
mit Alkohol nachzuwaschen sind) wird die Lösung in demselben Gefäß 
auf dem Wasserbad unter gleichzeitiger Absaugung der Alkoholdämpfe 
auf oO ccm eingeengt. Die eingeengte Lösung wird mit einer frisch be¬ 
reiteten, konzentrierten Lösung von Natriumäthylat (60 ccm) versetzt 
und am Rückflußkühler 5 Stunden lang gekocht. 

Die verseifte Lösung, in welcher freies Cholesterin, Seifen und 
gallensaure Salze vorliegen, wird mit wenig Alkohol und reichlich Äther 
in einem Scheidetrichter gespült (der im Erlenmeyerkolben verbleibende 
Rückstand von Seifen usw. zunächst in demselben belassen und aufbe¬ 
wahrt), dort unter Zugabe von reichlich Äther kräftig geschüttelt, all¬ 
mählich Wasser zugegeben, wobei man auch den vorher im Verseifungs¬ 
gefäß gebliebenen Rückstand (hauptsächlich aus Seifen bestehend) mit 
Wasser löst und quantitativ in den Scheidetrichter verbringt. Man darf 
nicht von Anfang an gleich größere Wassermengen zugeben, da sich 
sonst hartnäckige Emulsionen bilden. Unter wiederholtem Schütteln und 
nachfolgendem langsamen Absitzenlassen gibt man so lange Wasser in 
kleinen Mengen zu, bis sich zwei deutlich voneinander trennende Schichten 
zeigen. Der bisweilen anfangs auftretende, hellbraune, flockige Nieder¬ 
schlag verschwindet bald. Man schüttelt mindestens viermal mit größeren 
Mengen neuen Äthers aus und vereinigt die oben abgegossenen Einzel- 
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ätherauszüge, die weiter aat Cholesterin verarbeitet, werden. Bei Ein¬ 
haltung dieser Angaben geht die Trennnug der Äther* nnd wässerig 
alkoholischen Schicht in den meisten Fällen glatt vor sich. Sollte es 
trotzdem zu einer Emulsion kommen, so ist meistens der Umstand daran 
schuld, daß bei dem Überspülen des Verseifungsinhaltes mit Alkohol und 
Äther in den Scheidetrichter gleich anfangs zu viel Wasser zugegeben 
wurde. Eine derartige Emulsion kann, wie aus vielen Versuchen her¬ 
vorgeht, meistens, wenn nicht durch Zugabe von wenig absolutem Alkohol, 
durch Variieren der Mengenverhältnisse von Wasser und Äther beseitigt 
werden, wobei immer Äther reichlich in Überschuß vorhanden sein soll. 
Im Ätherteil (I) ist das Gesamtcholesterin enthalten und der wässerig 
alkoholische Teil (II) enthält die Seifen und gallensauren Salze. 

Weiterbehandlung des das Gesamtcholesterin ent¬ 
haltenen Ätherteiles. . 

Der Äther wird zur Entfernung des Alkali im Scheidetrichter 
wiederholt mit Wasser gewaschen, bis das abgelassene Waschwasser keine 
alkalische Reaktion mehr zeigt. Die Waschwässer, die sich als absolut 
frei von Cholesterin erwiesen, werden zu dem vorher von Äther abge¬ 
trennten wässerig alkoholischen Teil (II) gegeben. Nach dem Waschen 
läßt man den Äther 24 Stunden über wasserfreiem Natriumsulfat stehen, 
bis er ganz klar geworden ist, filtriert auf der Nutsche vom Natrium¬ 
sulfat, wäscht gründlich mit wasserfreiem Äther nach und destilliert auf 
dem elektrischen Wasserbad den Äther ab. Zur vollständigen Trocknung 
stellt man den Kolben nach Abdampfen des Äthers noch einige Zeit in 
ein siedendes Wasserbad unter wiederholter Zugabe von einigen Tropfen 
alsoluten Alkohols und läßt dann an der Luft trocknen. Da der bräun¬ 
lich gefärbte Äthertrockenrückstand immer noch Reste von Seifen, welche 
bei der Digitoninfällung störend wirken, enthält, wird mit wasserfreiem 
Äther aufgenommen, intensiv digeriert und möglichst schnell von Unge¬ 
löstem abfiltriert, mit wasserfreiem Äther gut nacbgewaschen. Diese 
Ätherlösung wird erneut zur Trockene eingedampft. Der Trockenrück¬ 
stand wird mit 20—30 ccm 96 °/ 0 igem Alkohol aufgenommen, wobei in 
der Siedehitze klare Lösung entstehen soll. Sollten kleine Teile ungelöst 
bleiben, wird von diesen abfiltriert. Die alkoholische Lösung wird mit 
einem Überschuß einer für den ungefähren Cholesteringehalt berechneten 
Menge einer l°/ 0 igen Digitoninlösung heiß gefällt. 

Um Digitonin zu sparen und mehrere Parallelbestimmungen machen 
zu können, ist es vorteilhaft, die letzte Ätberlösung in einem geeichten 
100-Meßkolben bis zur Marke aufzufüllen und davon 25 ccm (also ein 
Viertel der Gesamtcholesterinmenge) nach Abdampfen und Wiederauf¬ 
nahme mit 96 °/ 0 igem Alkohol zur Digitoninfällung zu verwenden. 

Der nach kurzer Zeit schon in der Hitze ausfallende Niederschlag 
von Digitonincholesterid wird nach dem Erkalten auf einen gewogenen 
Goochtiegel filtriert, mit absolutem Alkohol und Äther gründlich nach- 
gewaschen, bei 100° getrocknet und zur Konstanz gewogen. 

Die Berechnung des Cholesterins aus dem Cholesterindigitonid wird 
nach Windaus ausgeführt. 
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Weiterbehandlung des die Seifen und gallensauren 
Salze enthaltenden wässerig-alkoholischen Teils. 

Der vom Ätherteil (I) abgetrennte, wässerig-alkoholische Teil samt 
den Waschwässern wird anf dem Wasserbad (nicht über offener Flamme, 
da immer noch geringe Mengen Äther vorhanden sind) in großer ge¬ 
räumiger Porzellanschale auf ein kleines Volumen (300—500 ccm) eingeengt. 
Die eingeengte Flüssigkeit wird im Erlenmeyerkolben oder im Becherglas 
zur Freisetzung der Fett- und Gallensäuren unter Eiskühlung mit 50 °/ 0 iger 
Schwefelsäure bis zur schwach kongosauren Reaktion angesäuert, hierauf 
im Scheidetrichter vier- bis fünfmal gründlich mit Äther ausgeschüttelt. 
Die Trennung der Äther- und wässerig-alkoholischen Schicht erfolgf 
hierbei im wesentlichen gut bis auf einen kleinen unlöslichen Teil, der 
an der Berührungsfläche beider Schichten schwimmt und eine ge¬ 
naue Trennung unmöglich macht. Um eine genaue Trennung zu er¬ 
reichen, wird das ganze Gemisch (Äther und alkoholisch-wässeriger Teil) 
vor der letzten Äusschüttelung durch ein Faltenfilter in einen anderen 
Scheidetrichter filtriert. 

Die vereinigten Ätherextrakte werden zur Trockene eingedampft, der 
Rückstand mit Alkohol (ca. 100 ccm) und Wasser (300 ccm) aufge¬ 
nommen, die alkoholische Lösung siedend heiß mit einem Überschuß von 
Barytwasser (300 ccm einer gesättigten Bariumhydroxydlösung) gefällt, 
nochmals aufgekocht, Kohlensäure in die Lösung eingeleitet bis zum Ver¬ 
schwinden der alkalischen Reaktion, hierauf kochend heiß filtriert. Der 
Rückstand auf dem Filter wird einige Male mit kochendem Wasser auf¬ 
geschwemmt. Sollte das Filtrat nicht ganz klar sein (BaCO # ), so wird 
nochmal heiß filtriert. Das Filtrat wird auf ein kleines Volumen ein¬ 
geengt, wobei oft nochmals Ba C0 8 ausfällt, von dem erneut in der Siede¬ 
hitze abfiltriert werden muß. Die eingeengte Lösung wird nunmehr zur 
Freisetzung der Gallensäuren mit 50°/ 0 iger Salzsäure bis zur kongo¬ 
sauren Reaktion angesäuert. Die Gallensäuren fallen als gelbbraune, 
wolkige Trübung aus. Durch viermaliges Ansschütteln im Scheidetrichter 
mit Äther werden die Gallensäuren vom Äther aufgenommen, die Äther¬ 
lösung zur Trockene eingedampft, der Trockenrückstand mit ca. 20 ccm . 
von 96°/ 0 igem Alkohol aufgenommen, die alkoholische Lösung gegen 
Vio n * Na-Lauge bis zum deutlichen Umschlag ins Rot titriert. Indi¬ 
kator: Phonolphtalein. 

Die Berechnung der als Cbolsänre berechneten Gallensäuren 
gestaltet sich aus der bei der Titration verbrauchten Alkalimenge 
wie folgt: Die Cholsäure (C^H^Os = 408 g) ist eine einbasige 
Säure. 1 ccm einer */io n * NaOH = 1 ccm einer 1 j l0 n. Cholsäure. 
X ccm verbrauchter V, 0 n. NaOH = Xmal 0,0408 g Cholsäure. 

• Zur Kritik dieser Methode muß gesagt werden, daß die durch 
die Titration gefundenen Zahlen, welche auf Cholsäure umgerechnet 
werden, Maximalwerte darstellen und wahrscheinlich durch Ver- 

Deuteches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 20 
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unreinigung kleiner Mengen beigemischter anderer Säuren etwa» 
zu hoch sein dürften. Diese Methode ist jedoch für den Stoff¬ 
wechselversuch, bei dem durch lange Perioden hindurch die gleiche 
Kost gereicht wird und somit auch der eventuelle Fehler sich 
gleichbleibt, genügend. Um die Zuverlässigkeit der Methode zu 
prüfen, haben wir eine auf die angegebene Weise getrocknete 
Stuhlmenge in zwei gleiche Teile geteilt, in dem einen Teil wurde 
die in ihm vorgebildete Gallensäuremenge bestimmt; zu dem anderen 
Teil wurden 0,3 g reine Cholsäure x ) zugegeben und gleichfalls die 
Gallensäuremenge bestimmt 

Im Kot enthaltene Gallensäuremenge = 1,2739 g, die nach 
Zugabe von 0,3 g Cholsäure erwartete Gallensäuremenge = 1,5739 g, 
gefundene Menge = 1,5140 g. 

Um einen Stoffwechselversuch mit einer Cholesterinbilanz aus¬ 
führen zu können, war es nötig, den Cholesteringehalt verschiedener 
Nahrungsmittel zu bestimmen. Da wir eine möglichst geringe 
Cholesterinausfuhr im Stoffwechselversuch durchführen wollten, 
wählten wir Nahrungsmittel mit möglichst geringem Cholesterin¬ 
gehalt. Auch wurde Bedacht darauf gelegt, solche Nahrungsmittel 
zu nehmen, die in stets gleichbleibender Zusammensetzung in 
größeren Mengen zur Verfügung standen. 

Methode zur Bestimmung von Cholesterin (Shytosterin) 
in den Lebensmitteln (Milch, Reis und Mehl). 

20 g des auf seinen Cholesteringehalt zu untersuchenden Lehens¬ 
mittels werden feingepulvert in seiner Extraktionshülse genau abgewogen, 
im Soxhletapparat auf dem elektrischen Sandbad 8 Tage lang mit Äther 
extrahiert. Nach der Abnahme (gründlich nachspülen!) wird die Äther¬ 
lösung zur Trockene eingedampft. (Sollte der Ätherauszug nicht ganz, 
klar sein, so handelt es sich um aus der Hülse herausgespülte Teilchen, 
von welchen vor der Weiterbehandlung abfiltriert wird.) 

Der Trockenrückstand wird zum Zweck der Verseifung mit wenig 
absolutem Alkohol aufgenommen (20 ccm) und in der Hitze mit frisch 
bereitetem Natriumäthylat (24 ccm) versetzt und sofort im Anschluß daran 
5 Stunden am Rückfiußkühler gekocht. Nach vollendeter Verseifung 
wird der Inhalt mit absolutem Alkohol und etwas Wasser quantitativ 
in einem kleinen Scheidetrichter gespült, Äther zugegeben und gründlich 
geschüttelt. Es muß die Ausschüttelung achtmal wiederholt werden. 

Die einzeln abgetrennten, vereinigten Ätberauszüge werden zur 
Reinigung von Alkali so lange mit Wasser gewaschen (kleinen Mengen), 


1) Die reine Cholsäure haben wir Herrn Professor Wieland zu verdanken^, 
dem wir auch an dieser Stelle danken. 
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bis das Waschwasser keine alkalische Reaktion mehr zeigt. Zur Trock¬ 
nung läßt man die Ätherlösung längere Zeit unter wiederholtem Um¬ 
schütteln über wasserfreiem Natriumsulfat stehen (24 Stunden), saugt auf 
der Putsche ab, und dampft zur völligen Trockene ein. (Um den Rück¬ 
stand ganz trocken zu erhalten, stellt man den offenen Erlenmeyerkolben 
längere Zeit in ein siedendes Wasserbad unter wiederholter Zugabe 
einiger Tropfen absoluten Alkohols und läßt dann an der Luft trocknen. 

Der so gründlich getrocknete Rückstand enthält gewöhnlich noch 
geringe Mengen von Seifen. Zur Entfernung der Seifen wird mit wasser¬ 
freiem Äther intensiv digeriert und möglichst schnell filtriert. Der Rück¬ 
stand des wiederum zur Trockene abgedampften Filtrats wird mit wenig 
96 °/ 0 igem Alkohol aufgenommen. Die in der Hitze klare Lösung wird 
mit einem Uberschuß der ungefähr berechneten Menge einer l°/ 0 igen 
Digitoninlösung gefällt. Das nach kurzer Zeit ausfallende Digitonin- 
cholesterid wird nach 1 bis 2 Standen auf gewogene Goochtiegel filtriert, 
mit Alkohol und Äther gewaschen,' bei 100° getrocknet und zur Kon¬ 
stanz gewogen. Die ermittelten Werte sind Mittelwerte aus verschiedenen 
Bestimmungen. 

Es enthalten: 

Trockenmilch (Schlachters bei Lindau) 0,0480 g °/ 0 Gesamtcholesterin 

Reis 0,0866’g®/. 

Mehl 0,0080 g°/ 0 

Apfelmus 0,0008 g °/ 0 „ 

Bilanzversuche. 

Zwei gesunde weibliche Versuchspersonen wurden während 
34 Tagen auf eine gleichmäßige, Cholesterin arme und fettarme Kost 
gesetzt. Die tägliche Nahrung bestand dabei aus: 

125 g Trockenmilch mit 0,06 g Gesamtcholesterin 


140 „ Reis 

„ 0,0373 „ 


120 „ Mehl 

„ 0,0096 „ 


300 „ Apfelmus 

„ 0,0023 „ 

J? 


Der Gesamtcholesteringehalt der täglichen Nahrung war 0,1092 g, 
in der dreitägigen Periode 0,3276 g Gesamtcholesterin. (In diese 
einförmige Kost konnte durch wechselnde Verwendung und Zu¬ 
bereitung der Trockenmilch wie Milchreis, Reisauflauf usw. einige 
Abwechslung gebracht werden.) Der Stuhl wurde in dreitägigen 
Perioden mit Kohle abgegrenzt (s. Tabelle). 

Nach vier Vorperioden von insgesamt 13 Tagen wurden 2 g 
Cholesterin in Oblaten, nach je drei Zwischenperioden von je 
0 Tagen einmal 3,4 g Cholesterin in synthetischem Triolein gegeben, 
nach je zwei Zwischenperioden von je :y 6 Tagen einmal 1,934 g 
Cholesterinsäureester in Triolein verabreicht. 

20 * 
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Betrachten wir zunächst die Cholesterinbilanz, so sehen wir 
bei beiden Versuchspersonen, daß die Cholesterinausscheidung in 
den ersten Perioden größer -ist, als die Einnahmen, d. h. eine nega¬ 
tive Bilanz. Auch die Gabe von 2 g Cholesterin in Oblaten macht 
die Bilanz nicht positiv. Die gesamte Menge des in ungelöstem 
Zustand gegebenen Cholesterins erscheint sofort wieder im Kot 
und wird anscheinend nicht resorbiert. Die Nachperioden zeigten 
nunmehr positive Bilanzen, d. h. der Organismus beginnt nach 
15 tägiger cholesterinarmer Ernährung einzusparen und das spär¬ 
lich mit der Nahrung zugefährte Cholesterin zu retinieren. Auf 
die nun erfolgte Zugabe von in Fett gelöstem Cholesterin wird 
die Bilanz sehr stark positiv. 41 bzw. 30 % des gegebenen Chole¬ 
sterins erscheint in der Nachperiode im Eot nicht wieder und 
ist resorbiert worden. Die zweite Nachperiode wird wieder negativ, 
<L h. der Körper entledigt sich seines Cholesterinöberschnsses ziem¬ 
lich rasch. Den gleichen Vorgang, nnr nicht in so starkem Maße, 
sehen wir bei der Zugabe von in Triolein gelöstem Cholesterin¬ 
palmitinsäureester. Zuerst Resorption mit positiver Bilanz, dann 
Wiederansscheidong und negative Bilanz. Cholesterinbilanzver¬ 
suche sind beim erwachsenen Menschen nur über ganz kurze Zeit¬ 
abschnitte, nur über einige Tage, von Gardner und Ellis, beim 
Säugling von Wacker und Beck und von Beumer gemacht 
worden. Diese Versuche zeigen bei der kurzen Versuchszeit und 
bei der reichlichen Cholesteringabe in der Nahrung negative Chole¬ 
sterinbilanzen. Aus unserem Stoffwechsel versuch, der sich über 
34 Tage erstreckte, tritt zunächst bei beiden Versuchspersonen 
dasselbe Resultat zutage. Die Cholesterinbilanz ist trotz cholesterin- 
armer Nahrung über 16 Tage negativ. Der negativen Cholesterin¬ 
bilanz kann durch Verfutterung von ungelöstem Cholesterin, das 
anscheinend nicht resorbiert wird, nicht vorgebeugt werden. Die 
Bilanz wird erst positiv nach Ablauf von 16 Tagen, d. h. der Körper 
hat sich nunmehr seines aufgespeicherten Überschusses an Chole¬ 
sterin entledigt und retiniert einen Teil des Nahrungscholesterins 
für seinen Bedarf im intermediären StoffwecbseL Dieser Bedarf 
scheint nach vorliegenden Zahlen nicht sehr groß zu sein, doch 
geht ans der nach 16 Tagen positiv werdenden Bilanz eindeutig 
hervor, daß der Organismus auf das Nahrungscholesterin ange¬ 
wiesen ist Das Cholesterinminimum, welches mit der täglichen 
Nahrung zugefuhrt werden muß, dürfte beim Erwachsenen nach 

1) Beim wachsenden Individuum wird das Chcdesterinmiiiiinum ein bedeutend 
höheres sein. 
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unseren Zahlen bei ca. 0,03 g pro die liegen. 1 ) Die Fähigkeit des 
erwachsenen Menschen, Cholesterin zu synthetisieren, dürfte, wenn 
sie überhaupt vorhanden ist, nicht sehr ausgeprägt sein. 

Aus unseren Versuchen sehen wir ferner, daß Cholesterin und, 
Cholesterinester nur dann resorbiert werden, wenn als Lösungs¬ 
mittel gleichzeitig Fett zugegen ist. Der Satz von Hoppe-Seyler 
besteht zu Recht: „Die Fette bahnen dem Cholesterin den Weg.“ 
Werden große Mengen Cholesterin resorbiert, so entledigt sich der 
Körper anscheinend ziemlich rasch des Cholesterinüberschusses 
durch die Galle in den Darm. 

Vergleichen wir nun in unseren Versuchen die Cholesterin¬ 
aufnahme und Ausscheidung mit der. Gallensäureausscheidung, so 
läßt sich ein Zusammenhang in dem Sinne, daß eine vermehrte 
Cholesterinresorption eine vermehrte Gallensäureproduktion zur Folge 
hat, nicht erkennen. Ein gleichsinniges Resultat hatten Versuche 
von Hofmeister und Goodmann und von Foster und Hooper, 
welche durch Cholesterinzufuhr keine Mehrproduktion von Gallen¬ 
säuren in der Fistelgalle nachzuweisen vermochten. Wenngleich 
die chemische Verwandtschaft beider Substanzen es wahrscheinlich 
macht, daß das Cholesterin auch im Organismus die Muttersubstanz 
ner Gallensäuren ist, so konnte in unseren Versuchen der Nachweis 
dicht erbracht werden, daß eine erhöhte Cholesterinzufuhr eine 
Mehrproduktion von Gallensäuren zur Folge hatte. Die Gallen¬ 
säuren dürften demnach nicht das Endprodukt des intermediären 
Cholesterinabbaues, sondern wahrscheinlich ein physiologisches 
Sekret der Leber sein, das unabhängig vom Angebot je nach Be^ 
darf aus dem Cholesterin gebildet wird. 
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Experimentelle Nephritis durch Harnsäure. 

Von 

Prof. Aufreeht-Magdeburg. 

Anatomische und klinische Untersuchungen über die diffusen 
Nephritiden und ihre Beziehung zur Harnsäure — worüber ich 
demnächst anderweitig berichten werde — hatten mich zu dem Er¬ 
gebnis geführt, daß die Harnsäure bei allen Arten von diffusen Nephri¬ 
tiden von ausschlaggebender Bedeutung ist. Bei der tubulären Nephri¬ 
tis (Nephrose), ebenso wie bei der vaskulären (Glomerulonephritis) 
kommt es bei länger dauernder Krankheit zu einer hyalinen De¬ 
generation der kleineren Gefäße nicht nur in der Niere sondern 
auch in anderen Organen; bei der hyalin-vaskulären Nephritis 
(arteriosklerotische Schrumpfniere) setzt das Leiden mit einer hya¬ 
linen Degeneration der kleineren Gefäße ein. Diese Verschiedenheit 
habe ich darauf zurückgeführt, daß bei den ersten beiden Arten 
von Nephritis das reichliche Vorhandensein von Harnsäure im Blute 
erst eine Folge des Nierenleidens selbst ist, während bei der dritten 
Art, der hyalin-vaskulären das vorherige Vorhandensein von über¬ 
schüssiger Harnsäure im Blute wie bei der Gicht ja auch bei 
chronischer Bleiintoxikation, das Nierenleiden znr Folge hat, also 
hier die Veränderung der Gefäße den primären Prozeß darstellt. 

Es lag mir nun nahe, zur Bestätigung und Sicherung dieses 
Ergebnisses Harnsäure experimentell anzuwenden. Ich hegte die 
Zuversicht, daß auf diese Weise ein analoger Prozeß im tierischen 
Organismus herbeigeführt werden könne, ja ich würde ohne ein 
solches Resultat meine aus der anatomischen und klinischen Unter¬ 
suchung gezogenen Schlüsse kaum als haltbare angesehen haben. 

Zu diesen Versuchen war vor allem die Anwendung reiner 
Harnsäure erforderlich und zwar in wiederholten kleinen Dosen 
auf subkutanem Wege, um die Verhältnisse mit der klinischen Be¬ 
obachtung möglichst analog zu gestalten. Zur Vermeidung jeder 
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Reizung an der Applikationsstelle aber konnte die Anwendung nnr 
in wässeriger Form rorgenommen werden nnd dem stellte sich das 
Hindernis entgegen, daß die Hamsänre in Wasser nicht wie von 
einem Antor angegeben ist löslich, vielmehr gänzlich unlöslich ist. 
Es blieb mir also nichts weiter übrig, wie die Flüssigkeit, in 
welche die Harnsäure getan war, tüchtig umznschütteln nnd die 
so hergestellte Aufschwemmung mit der Pravaz’schen Spritze auf- 
zunehmeiL Eine ungleichmäßige Dosierung war die unvermeidliche 
Folge; aber die ganze Menge der Harnsäure war mit dem Ver¬ 
brauch der ganzen Flüssigkeit jedenfalls zur Verwendung ge¬ 
kommen. Diese bestand in einer 2%igen Karbollösung, durch 
welche die Bildung von Schimmel und dergleichen Verunreinigungen 
verhütet werden sollte. 

Zn meinen Versuchen habe ich 2 Meerschweinchen benutzt. 
Das eine jüugere nnd kleinere erhielt zwischen dem 3. Mai nnd 
21. Juni 1922 von einer Aufschwemmung von 5 dzg Harnsäure in 
100 g Karbolwasser 28 Injektionen zu je 1 */* g der Flüssigkeit, 
also jedesmal etwas mehr als 5 mg Harnsäure nnd bis zum 24. Juni 
3 Injektionen zu je l 1 1 g einer Aufschwemmung von 5 dzg Harn¬ 
säure in 50 g Karbolwasser, also jedesmal etwas mehr als 1 cg 
Harnsäure; das andere größere und ältere 28 Injektionen von 
reichlich 5 mg und 6 Injektionen von reichlich 1 cg Harnsäure. 
Als Injektionsstelle war die Bauchhaut benutzt worden. Örtlich 
stellten sich nach den stets von mir selbst ausgeführten Injektionen, 
bis auf eine einzige Ausnahme, weder Reizerscheinungen noch 
Schwellungen ein. Ich glaube daraus schließen zu dürfen, daß die 
Harnsäure unverändert resorbiert und in das Blut aufgenommen 
worden ist 

Das entere der beiden Meerschweinchen, welches 31 Injektionen 
erhalten batte, wurde am 26. Juni getötet. — Das subkutane Gewebe 
der Bauchhaut war vollkommen normal. — Das Hers zeigte keine be¬ 
sondere Veränderung. — Beide Lungenonterlappen waren derb nnd luft¬ 
leer; ihre oberen Abschnitte auf dem Durchschnitt von grauem, ihre 
unteren von blutigrotem Aussehen. — Die Unterleibsorgane zeigten keine 
Abnormität; nur war die Gallenblase auffallend groß nnd mit heller Galle 
gefüllt. — Die Harnblase enthielt hellen klaren Harn. — Beide Nieren 
waren von etwas derber Konsistenz. — Die mikroskopische Untersuchung 
ergab: In einem Abstrich vom frischen Durchschnitt der Marksubstanz 
fanden sich 2 schmale hyaline Zylinder, der eine davon hatte eine kork- 
zieberartige Form. — In mikroskopischen mit Hämatoxylin - Eosin ge¬ 
färbten Präparaten zeigten die Glomeruli eine außerordentlich große Zahl 
geschwollener Kerne, die hier and da die sonstige Struktur des Glome- 
rulus vollständig verdeckten. Wo dies nicht der Fall war, erwiesen 
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«ich die Schlingen sehr hyperämisch and bisweilen auseinander gedrängt. 
Außerdem kamen auffallend häufig geblähte Schlingen vor. In nicht 
wenigen derselben lagen unversehrte rote Blutkörperchen meist zu dreien 
-oder vieren. Daneben aber bestand noch ein genügend großer heller 
Raum, der noch 2 bis 3 rote Blutkörperchen hätte fassen können. Bis* 
weilen aber batten hier die roten Blutkörperchen eine unregelmäßige ver¬ 
zerrte Form. — Das Epithel der Kapseln zeigte große geschwollene 
Kerne. Andere Male war das Epithel auffallend blaß, ebenso die Kerne, 
-die mehrere kleine Körner enthielten. Die Kapseln selbst waren manches¬ 
mal beträchtlich verbreitert durch Kernschwellung. Nicht selten stand 
-der Glomerulus von der Kapsel weit ab und in dem Zwischenräume 
fanden sich rote Blutkörperchen, auch eosingefarbte. Tropfen von rund¬ 
licher Form, die vier- bis fünfmal bo groß wie die Blutkörperchen waren. 
— Yasa afferentia in direktem Übergänge in die Glomeruli waren nur 
«eiten anzutreffen; dafür um so häufiger zirkumskripte Zellhäufchen an 
Stellen der Kapselperipherie, die dem Eintritt des Yas afferens ent¬ 
sprachen. Sonst zeigten die kleinsten arteriellen Gefäße überall ge¬ 
schwollene Muskel- und Adventitiakeme. An manchen Stellen waren 
-diese Gefäße beträchtlich ausgebuchtet und hier mit roten Blutkörperchen 
gefüllt. Da aber wo diese kleinsten Gefäße im Querschnitt getroffen 
waren, lag zwischen Endothel und Muskelfasern eine breite helle struktur¬ 
lose Schicht, die an einzelnen Stellen fast die halbe Dicke der Gefäß¬ 
wand einnahm. In dieser Schicht fanden sich, wie am besten bei An¬ 
wendung eines Immersionssystems feststellbar war, große helle wasserklare 
Yakuolen, d. h. rundliche oder ovale Räume, die eine mit den ange¬ 
wendeten Farbstoffen nicht färbbare Flüssigkeit enthielten und nach dem 
Lumen des Gefäßes hin den Endotbelien anlagen. In Gefäßen, die 
etwas stärker waren, kamen solche Yakuolen in der ganzen Wand, d. h. 
auch in der Muskularis vor. Sie lagen den Zellkernen dicht an. Diese 
waren häufig auffallend lang, verbogen oder verunstaltet. Bisweilen aber 
hatte auch die ganze Gefäßwand ein gleichmäßig hyalines Aussehen. In 
derselben waren dann außer den vergrößerten verunstalteten Kernen 
keine Strukturelemente sichtbar. — In den gewundenen Harnkanälchen 
lagen Epithelien, deren Protoplasma keine Eosinfärbung mehr angenommen 
hatte; ihre Kerne waren vollkommen blaß und enthielten Körnchen, die 
meist regelmäßig darin verteilt waren; gelegentlich aber waren nur einige 
Körnchen als Rest des Kernes vorhanden und dann war von den ganzen 
Epithelialzellen nichts weiter sichtbar wie scharfe Grenzlinien der früheren 
Zellen. Erst bei Anwendung eines Immersionssysteps fanden sich darin 
feine Molekeln. — In den geraden Harnkanälchen waren die Epithelien 
mitsamt ihren Kernen gut gefärbt, aber ihre dem Lumen zugewendeten 
Abschnitte wie zerstäubt und ein Teil dieses Staubes lag im Lumen der 
Kanälchen. Aueh kamen hier amorphe Massen vor, die wohl nichts 
weiter als zusammengeschmolzene Trümmer der Epithelien. waren, die 
häufig durch zackige Ausläufer noch mit den Epithelien zusammenhingen. 
Bisweilen fanden sich auch noch Kerne in diesen Trümmern. Ferner 
kamen Epithelien vor, die auffallend groß waren und einen hellen wasser¬ 
klaren Inhalt batten. Ihre Kerne lagen entweder im Zentrum oder waren 
in Form von Halbmonden an den Rand gedrängt. Auch in den Kernen 
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kamen helle runde Vakuolen vor. Einige Blutzylinder lagen im Lumen" 
der Kanälchen; im interstitiellen Gewebe öfter Blutergüsse. In den 
Kanälchen der Papille fanden sich ziemlich zahlreiche rosig gefärbte 
.Zylinder. 

Das zweite Meerschweinchen, welches 84 Injektionen erhalten hatte, 
wurde am 30. Juni getötet. — Das Unterhautbindegewebe der Bauch¬ 
haut, in welches die Injektionen gemacht waren, war vollkommen normal. 
Kur in der Muskulatur der rechten oberen Seite fand sich ein etwa 
halbliusengroßer kreidig krümliger Herd, der aus Leukozyten und sehr 
zahlreichen hellglänzenden feinen langen Kristallnadeln bestand (zweifellos 
die Folge einer Injektion, die nicht in das Unterhautbindegewebe sondern 
in den Muskel geraten war). — Die Lungen waren intakt. — Das Herz 
sohien etwas vergrößert zu sein. — An den Unterleibsorganen bestand 
keine Abnormität; nur die Nieren waren etwas groß. — Die Glomeruli 
sind verhältnismäßig klein, hyperämisch; sie zeigen nicht viele aber große 
Kerne, enthalten auffallend zahlreiche geblähte Schlingen und stehen 
meist beträchtlich von der Kapsel ab. Kleinste Gefäße enthalten spär¬ 
liche geschwollene Müskelkerne und ihre Wand hat ein gleichmäßig 
hyalines Aussehen, was besonders deutlich auf Querschnitten sichtbar ist. 
Größere Gefäße zeigen auf dem Durchschnitt ein ringförmig geschlossenes 
Endothel; die Intima ist stark gefältelt; die hierdurch von den Falten 
umschlossenen mit ihrer Konkavität nach der Media hin gerichteten halb¬ 
kreisförmigen Räume, haben ein vollkommen helles blasses Aussehen. In 
der Media liegen die Kerne häufig in großen hellen Räumen. Das gleiche 
Verhalten zeigen auch in der Längsrichtung getroffene Gefäße. — In 
den Harnkanälchen sind die Epithelien in ihren nach dem Lumen ge¬ 
richteten Teilen wie zerstäubt und der gleiche Staub liegt im Lumen. 
Dasselbe enthält auch amorphe, noch durch zackige Ausläufer mit den 
Epithelien zusammenhängende Massen. An anderen Stellen liegen öfter 
im Lumen kugelige Gebilde, die von einem Kranz von Kernen umgeben 
sind; hier und da auch Blut und Blutzylinder, deren Hervorgehen aus 
roten Blutkörperchen bisweilen durch deren Begrenzungslinien erweislich 
ist (vgl. meine Pathologie und Therapie der diffusen Nephritiden, 
Berlin 1918, S. 82). Nicht selten wechseln mit den Epithelien sehr 
große helle, wasserklare Zellen ab, die in ihrer Mitte noch den 
Kern enthalten. — In den geraden Kanälchen finden sich auch Zellen, 
deren Protoplasma vollkommen blaß ist ebenso wie ihre Kerne, die kleine 
Körner enthalten, so daß eigentlich nur die Grenzlinien der Zellen sichtbar 
sind. — In der Papille kommen häufig rosig gefärbte Zylinder vor. 

Das Ergebnis dieser Versuche kommt bei allem weiter¬ 
hin zu bemerkenden Vorbehalt darauf hinaus, daß durch die In¬ 
jektionen von Harnsäure eine hyalin-vaskuläre Ne¬ 
phritis entstanden ist. Das erweisen: Die Wucherung der 
Glomeruluskerne und der Kapselzellen, der Befund von zahlreichen 
geblähten Schlingen, in denen noch rote Blutkörperchen liegen, die 
nur zum Teil den Baum der geblähten Schlinge ausfüllen; der auf¬ 
fallende Abstand des Glomerulus von der Kapsel und das Vor- 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



316 


Aufhbcht 


handensein von Blot sowie von großen rundlichen Tropfen in dem 
dazwischenliegenden freien Ranme. Die Tropfen halte ich für eine 
Exsudation des Glomernlnsepithels, für das Analogon der Zylinder¬ 
bildung in den Harnkanälchen. Ferner sprechen für die Nephritis 
die Schädigung des nach dem Lumen der Kanälchen hin gelegenen 
Teiles der Epithelien, die zur Anhäufung von zerstäubten und 
amorphen Massen im Lumen geführt hat, ebenso das Vorhanden¬ 
sein von Zylindern in den Kanälchen der Rinde und der Papille, 
schließlich die kleinen Blutergüsse in das interstitielle Gewebe. 
Die vakuoläre Entartung von Epithelien der Harnkanälchen und 
von Muskelzellen der Gefäße (d. h. Umwandlung* in große, helle 
Räume mit wasserklarer Flüssigkeit, in denen die Kerne liegen) 
erwähne ich nur, ohne sie weiter in die Beurteilung einzubeziehen, 
obwohl ich ähnliche Veränderungen bei der menschlichen Nephritis 
auch beobachtet habe. Das Wichtigste aber ist die Verände¬ 
rung der Gefäße, unter denen die kleinsten fast gänz¬ 
lich, die größeren, hauptsächlich in der Intima, ein 
gleichmäßig hyalines Aussehen hatten, dergestalt, daß 
bei jenen jede Struktur geschwunden und nur eine geringe Zahl 
von Kernen zurückgeblieben war, die allem Anschein nach ver¬ 
größert und dabei verunstaltet und verbogen waren. 

Ich ziehe hieraus den Schluß, daß auf experimentellem Wege 
durch die subkutane Applikation häufiger kleiner Dosen von Harn¬ 
säure ein Prozeß zustande gekommen ist, der dem Anfänge der 
arteriosklerotischen Schrumpfniere oder, wie ich sie 
zu nennen empfohlen habe, der hyalin-vaskularen 
Nephritis entspricht. Gull und Sutton 1 ) haben ja er¬ 
wiesen, daß der chronischen Schrumpfniere eine hyalin-fibröse Um¬ 
wandlung der kleineren Gefäße zugrunde liegt. 

Somit entspricht der experimentelle Befund meinen Voraus¬ 
setzungen. Die Harnsäure vermag eine hyaline Degeneration der 
Gefäße zu erzeugen. Ob die übrigen an den Glomerulis und den 
Harnkanälchen beobachteten Veränderungen auf diese Gefäß Ver¬ 
änderung zurückzuführen oder unabhängig von derselben aufge¬ 
treten sind, unterlasse ich noch zu entscheiden. 

Wenn ich vorhin von einem Vorbehalt bei der Schilderung der 
Versuchsergebnisse gesprochen habe, so geschah dies aus mehreren 
Gründen. Vor allem liegt es mir fern, auf Grund von 2 Versuchen 
ein umfassendes Urteil auszusprechen; ich begnüge.mich mit der 


1) Gull und Sutton, Med. chir. Transactions, 1872, Vol. 36, p. 278. 
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' Behauptung, ein positives Ergebnis erzielt zu haben. Denn die 
übrigen Veränderungen des Nierengewebes außer denen an den 
Gefäßen beanspruchen eingehendere fortlaufende, die einzelnen 
Phasen des Prozesses berücksichtigende Untersuchungen an einem 
größeren Material. Die Verwendung eines solchen, ja auch die 
längere Anwendung der Harnsäure bei den beiden Versuchstieren, 
die bei dem guten Allgemeinbefinden derselben leicht möglich ge¬ 
wesen Wäre, haben mir vorläufig äußere Umstände unmöglich ge¬ 
macht. Ich hoffe aber, daß die Wichtigkeit der hier angeregten 
Frage eine Nachuntersuchung empfehlenswert erscheinen lassen 
wird. Bei einer solchen dürfte vor allem für dje Dosierung der 
Harnsäuremengen eine Grundlage geschaffen sein. Die von mir 
angewendeten sind sicherlich etwas zu klein gewesen. Selbst bei 
kleinen jungen Meerschweinchen könnte die Anfangsdosis 2 Zenti¬ 
gramm betragen. Ferner mögen Zweifel entstehen, ob nicht das Con- 
stituens: die 2%ige Karbollösung von nachteiligem Einfluß ge¬ 
wesen ist. Ich habe einen solchen nicht beobachtet. Bei dem 
ersten der beiden Meerschweinchen enthielt nach der Tötung die 
Harnblase hellen klaren Harn. Um jede Möglichkeit auszuschalten, 
würde sich die Verabfolgung der einzelnen Dosen empfehlen, die 
als Aufschwemmung in einer entsprechenden kleinen Menge etwa 
1—l l / 2 g Wassers subkutan zu applizieren wären. 

Immerhin glaube ich schon jetzt die Ansicht aussprechen zu 
dürfen, daß meine Annahme, die Harnsäure sei die Ursache der 
hyalin-vaskulären Nephritis (der arteriosklerotischen Schrumpfniere) 
des Menschen und des Endausganges der tubulären und vaskulären 
Nephritis in eine hyaline Degeneration der Gefäße, durch das Er¬ 
gebnis der experimentellen Anwendung der Harnsäure eine Stütze 
gefunden hat. 
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Aus dem klinischen Institut der IL med. Klinik München 
(Prof. F. v. Müller). 

Zur enterogenen Urobilinbildung. 

Von 

Professor Dr. Hugo Kämmerer und cand. med. Karl Killer. 

(Mit 3 Abbildungen.) 

Nachdem Maly 1 ) die Möglichkeit der Reduktion des Bilirubins 
zu Urobilin durch Natriumamalgam gezeigt und entsprechende 
Reduktionsvorgänge durch Bakterien im Dickdarm angenommen 
hatte, wurde von FriedrichMijller 2 3 ) nachgewiesen, daß tatsächlich 
aus dem Gallenfarbstoff durch Versetzen von Lösungen mit Stuhl¬ 
partikelchen unter dem Einfluß von Bakterien Urobilin erhalten 
wird. Er ließ Galle oder auch Bilirubin mit Peptonlösungen unter 
anaeroben Bedingungen (Wasserstoffatmosphäre) nach Zusatz von 
etwas Stuhl faulen. Von Müller stammt auch der wichtige 
weitere Versuch, daß Urobilin im Urin auftritt, wenn man Menschen 
mit Choledochusverschluß Galle per os eingibt. Später wurde das 
Thema auch von anderen Autoren bearbeitet. Beck 8 ) nahm steril 
aufgefangene Galle von Ochsen, Hunden, Katzen usw., vermischte 
sie mit steriler Peptonbouillon und untersuchte alle möglichen 
Arten von Bakterien, wie B. coli, B. typhi, V. cholera, Staphy¬ 
lokokken, Fäulnisbakterien. Die Versuche ergaben, das unter dem 
Einfluß fast aller Bakterien aus dem Farbstoff normaler Galle 
Hydrobilirubin entstehe, doch hätten die Fäulnisbakterien die 
stärkste Wirkung. Zu bemerken ist, daß Beck zu seinen Versuchen 
Galle verwandte, von der er selbst sagt, daß sie bereits Urobilin 
enthielt. 


1) Annalen der Chemie 161, 1871 n. a. 

2) Vortrag in der medizin. Sektion der Schlesischen Gesellschaft fiir vater¬ 
ländische Enltnr, 1892. 

3) Wiener klin. Wochenschrift 1895, Nr. 35. 
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Fi schier 1 ) vertritt die Ansicht, daß eine Zersetzung, reinen 
Bilirubins durch bakterielle Verunreinigung äußerst selten sei. 
Sicher gelinge sie nur unter Sauerstoffabschluß. Auch Thomas 2 3 ) 
bearbeitete Galle, die angeblich weder Urobilin noch Uroblinogen ent¬ 
hielt. Er verimpfte zwei Bakterienstämme, die er aus der Fistelgalle 
eines Kranken mit totalem Chotedochusverschluß gewonnen hatte. Nur 
der eine der Stämme, ein koliähnliches Stäbchen, das aber merk¬ 
würdigerweise Gelatine verflüssigte, war imstande, das gesamte 
Bilirubin zu Urobilinögen zu reduzieren. Ein ganz negatives Er¬ 
gebnis hatte Steensma 8 ), dem die Umwandlung des Bilirubins in 
Urobilin auch in faulender Galle nicht gelang. Auch sah er keine 
Umwandlung wenn er sterile Galle mit B. coli oder mit etwas 
unsterilisierter Galle beimpfte. Esser 4 5 ), der unter Leitung von 
Adolf Schmidt arbeitete, stellte seine Versuche mit reinem 
Bilirubin an, das er von der Firma Grübler erhalten hatte. Es sei dahin¬ 
gestellt, ob das Präparat wirklich chemisch ganz rein war. Er 
konnte nun wohl eine Umwandlung in Urobilin erzielen, aber nur mit 
Stuhlaufschwemmungen, nie mit einzelnen Bakterienarten und auch 
nicht mit deren Mischungen. Er vermutet daher ganz eigenartige 
Verhältnisse und kommt zu dem Schluß: „nach den Eindrücken, die 
wir bei unserer Versuchsanordnung erhalten haben, glauben wir 
die Vermutung aussprechen zu dürfen, daß der Hydrobilirubinbildung 
die Tätigkeit eines Bakteriums zugrunde liegt, das zu isolieren 
noch nicht gelungen ist, müssen aber immerhin die Möglichkeit 
einer Umwandlung durch Symbiose mehrerer Bakterien zugeben.“ 
Nachdem unsere bisherigen Versuche schon abgeschlossen und 
ein kurzer Vortrag über ihre Ergebnisse auf dem Kongreß für 
innere Medizin (1922) gehalten war, nahmen wir von der vor 
kurzem erschienenen Arbeit Passinis 6 ) Kenntnis. Er ließ strenge 
Anaerobier, besonders B. putrificus Bienstock, auf Galle (nicht auf 
reines Bilirubin) einwirken und zwar in der Weise, daß er steril 
entnommene Galle in mit koaguliertem Blutserum versetzte Nähr¬ 
bouillon einfließen ließ im Verhältnis von etwa 1 ccm Galle auf 
10—15 ccm Kulturflüssigkeit. Er kam zu dem auffallenden Er¬ 
gebnis, daß die fäulniserregenden anaeroben Darmbakterien in 


1) Deutsche med. Wochenschr. Nr. 20, 1908. 

2) Inaug.-Disser. Freiburg 1807. 

3) Zit. nach Meyer-Betz, Die Lehre vom Urobilin, Ergehn, der inneren 
Medizin u. Einderheilk. 1913. 

4) Inaug.-Disser. Bonn 1896. 

5) Wiener klin. Wochenschr. 1922, Nr. 10, S. 217. 
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kurzer Zeit das Biliverdin und Bilirubin ab bauen. Es ließ sich 
aber merkwürdigerweise nicht nach weisen, daß aus dem Gallen- 
farbstoff Urobilinogen, bzw. Urobilin entstehe. Diese Veränderungen 
konnten teilweise schon allein durch die von den Anaerobiern ge¬ 
bildeten Fermente hervorgerufen werden. Die Anwesenheit von 
Zucker behinderte nicht das Schwinden der Gallenfarbstoffe. Die 
Umänderung dieser Farbstoffe in Urobilinogen bzw. Urobilin müsse 
wohl auf andere Faktoren im Darmkanal bezogen werden als auf 
die durch Anaerobier hervorgerufene Fäulnis, denn diese scheine 
nur einen Verlust der Farbstoffe zu bewirken. 1 ) 

Aus allen diesen Angaben ist zu ersehen, welch widersprechende 
Resultate die Forscher in dieser Frage erzielt haben und wie not¬ 
wendig eine Neubearbeitung war. Von allen Ergebnissen sind 
diejenigen Passinis die auffallendsten. Die Angabe, daß kein 
Urobilin durch die Fäulnisbakterien gebildet werde, widerspricht 
zunächst allen unseren bisherigen Vorstellungen. Auch daß der 
Gallenfarbstoff völlig abgebaut werde ist ein höchst auffallendes 
Resultat, es fehlen bei Passini aber Versuche, ob auch die im 
Darm vorhandene Mischflora zu einer so weitgehenden Umwand¬ 
lung imstande ist, ob nicht Aerobier und fakultative Anaerobier 
hemmend auf die obligaten Anaerobier einwirken. 

Wir stellten den Hauptteil unserer Versuche mit chemisch 
absolut reinem und einwandfreien Bilirubin an, das wir 
Herrn Prof. Hans Fischer-München verdanken. Das Arbeiten 
mit reinem Bilirubin ist durch den Umstand erschwert, daß es in 
dem gewöhnlichen Nährboden infolge der Bruttemperatur und des 
Bakterienwachstums so gut wie immer ausflockt Dieses störende 
Moment suchten wir zunächst zu beseitigen. Bilirubin löst sich 
nur bei alkalischer Reaktion. Wir verwendeten eine Stammlösung, 
die 0,1 g Bilirubin -f- 2 ccm Vio n-Natronlauge + 8 ccm pbys. Koch¬ 
salzlösung enthielt. Von dieser Stammlösung wurden in der Regel 5 ccm 
zu 5 ccm Nährbouillon gebracht. Unmittelbar nach dem Zasatz und in 
der Kälte entsteht meist keine Ausflockung, die aber bei Verwendung 
gewöhnlicher Bouillon stets eintritt, wenn die Mischung mit Bakterien 
bebrütet wird. Wir setzten daraufhin getrocknetes, pulverisiertes 
und vor Zusatz noch einmal trocken sterilisiertes Pferdeserum zu 
und zwar etwa 0,1 g zu 5 ccm Nährbouillon. Schon dadurch wurde 


1) Wir haben inzwischen bereits Gelegenheit genommen, einige kritische 
Bemerkungen zn den Schlußfolgerungen Passinis zu veröffentlichen. Wiener 
klin. Wochenschr. Nr. 29, 1922. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur enterogenen Urobilinbildung. 


321 


meist die Ausflockung vermieden. Noch besser wurde es, als wir 
zur Begünstigung des Anaerobierwachstums Eiereiweißnährböden 
«ach Oberstadt 1 ) verwandten, die in folgender Weise her¬ 
gestellt waren: 

Eier werden 10 Minuten gekocht, geschält nnd nur das Eiweiß in 
•etwa erbsengroße Würfelchen zerschnitten. Die Wörfelcben von einem 
Ei reichen für 100 ccm Nährbouillon, die nicht älter wie 14 Tage sein 
•darf. Mit ihnen werden die fertigen klaren Nährlösungen 30 Min. auf 
100° erhitzt, dann bis zum nächsten Tag kühl stehen lassen, filtriert, 
•das Filtrat in Kulturgefäße abgefüllt und im Autoklaven 3 / 4 Stunden 
bei 1 / a Atmosphäre (aber nicht mehr!) sterilisiert. 2 ) 


Freilich kommt es immer wieder vor, daß nach mehrtägiger 
Bebrütung durch intensives Bakterien Wachstum und Änderung der 
Wasserstoffionenkonzentration Ausflockung des Bilirubins ein tritt. 
Wir konnten uns aber überzeugen, daß diese spätere Ausflockung 
•die Urobilinbildung nicht stört. 

Die erste Frage, die gelöst werden mußte, war nun die, ob 
jede Aufschwemmung eines menschlichen Kotpartikelchens, in der 
die Kotbakterien in ihrer natürlichen Mischung enthalten sind, im¬ 
stande ist, chemisch reines Bilirubin in Urobilin zu verwandeln 
und welche Bedingungen dazu notwendig sind. 

Unsere Versuchsanordnung war folgende: 

Zu 5 ccm steriler, in der beschriebenen Weise hergestellten 
Eiereiweißnährbouillon wurden gesetzt: 


5 ccm der genannten alkalischen Bilirubinlösung, 

0,1 g getrocknetes steriles Pferdeserum 3 ) 

1,0 ccm Natriumphosphatpnfferlösung. 

Diese Pufferlösung war folgendermaßen zusammengesetzt: 100 ccm 

molare Phosphorsäure -J- 200 ccm ~ Natronlauge = 1 / 8 mol.-sek. Na¬ 


triumphosphat. 8ie diente zur Erhöhung der Alkalescenz. Auf die Be¬ 
deutung der H-Ionenkonzentration ist noch zurückzukommen. 


Das trockene Bilirubinpulver wurde vor der Lösung in der 
sterilen 1 / 10 n. Natronlauge im Trockenschrank sterilisiert, ohne in 
seiner Löslichkeit Schaden zu leiden. Diese Mischung, die wir 
kurz Bilirubinbouillon (Bi-bouillon) nennen wollen, wurde mit 0,5 ccm 
•einer Aufschwemmung frischen menschlichen Stuhles in physio¬ 
logischer Kochsalzlösung versetzt (etwa ein erbsengroßes Stück 
Stuhl in 10 ccm physiologischer Kochsalzlösung) in den Brutschrank 


1) Zeitschr. für Hyg. Bd. 79, 134. 

2) Zit. nach Heim, Lehrb. d. Bakt. 5. Anfl. 

3) Pferdeserum wurde später ohne Störung auch weggelassen. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 141. Bd. 
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von 37° gebracht und zwar unter aeroben und anaeroben Bedin¬ 
gungen. Zur Herstellung der Sauerstofffreiheit verwendeten wir 
die bekannten Buchner’schen Röhren mit Pyrogallus-Kalilauge. Als 
Kontrollen kamen unbeimpfte Bilirubinbouillonröhrchen sowohl ii> 
den Brutschrank als in den Eisschrank. Wir bebrüteten in der 
Regel 5 Tage, um dann die Röhrchen zum Nachweis von Uro- 
bilinogen und Urobilin aus dem Brutschrank zu nehmen. 

Der Nachweis von Urobilinogen ist erschwert durch die sehr 
ähnliche Farbenreaktion, die I n d o 1 mit dem Ehrlich’schen Reagens 
gibt. Bei der während der Bebrütung ein tretenden meist inten¬ 
siven Eiweißfäulnis tritt fast stets Indol auf, so gut wie regel¬ 
mäßig bei Verwendung einfacher Stuhlaufschwemmungen. 

Der Farbencharakter der durch Dimetbylparäminobenzaldehydt 
* auftretenden Indolrötung ist allerdings etwas anders als der der 
Urobilinogenrötung. Indol gibt einen viel ausgesprocheneren vio¬ 
letten Ton, während der Urobilinogen ton mehr ziegelrot ist. Doch 
ist das unsicher. Verläßlicher ist, daß Urobilinogen, wenn es 
einigermaßen reichlich vorhanden ist, die Reaktion schon in der 
Kälte gibt, während die Indolrötung erst nach Erhitzung deutlich 
wird. Wir haben in fast 900 Versuchen stets eine Über¬ 
einstimmung der Rötung in der Kälte mit der da¬ 
nach ausgeführten Urobilinreaktion mit alkoho-. 
lischer Zinkacetatlösung festgestellt. Immerhin haftet 
dieser Unterscheidung zwischen Indol und Urobilinogen eine ge¬ 
wisse Unsicherheit an, weshalb wir sie zwar ausführten, aber nicht 
verwerteten. Zum Nachweis der Reduktion des Bilirubins führte» 
wir das Urobilinogen durch Stehenlassen an Luft und Licht in 
Urobilin über. 

Wir ließen die herausgeuommenen und nur mit Wattepfropf ver¬ 
schlossenen Röhrchen zunächst 1—2 Stunden stehen, versetzten dann 
zu gleichen Teilen mit alkoholischer Zinkacetatlösung, ließen wieder offen 
im Licht stehen, filtrierten dann und ließen weiterhin stehen, bis in den 
positiven Röhrchen die Fluoreszenz ihren Höhepunkt erreicht hatte. Ala 
positiv angesprochen wurde das Resultat, wenn es einwandsfreie Fluores- 
cenz mit Rötung der Lösung und den charakteristischen Absorptions¬ 
streifen des Urobilins bei Wellenlänge 512 ergab. 

So konnten wir zunächst feststellen, daß so gut wie 
jede menschliche Stuhlaufschwemmung chemisch 
reines Bilirubin unter den oben beschriebenen Ver¬ 
suchsbedingungen in Urobilin zu reduzieren vermag, 
während die Kontrollen urobilinfrei blieben. Merkwürdigerweise 
vollzog sich diese Reduktion bei Verwendung von Stuhlaufschwem- 
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mungen ebensogut anaerob wie aerob (ja oft aerob sogar 
besser), was uns sehr auffiel, da wir die absolute Notwendigkeit 
anaerober Bedingungen erwartet hatten. Wenn man bedenkt, daß 
im Dickdarm anaerobe Verhältnisse herrschen, daß im chemischen 
Laboratorium die Reduktion des Bilirubins zu Urobilin nur unter 
Anwendung sehr starker Reduktionsmittel wie des Natriumamalgams 
gelingt, so liegt eigentlich von vornherein die Vermutung nahe, 
daß nur die am stärksten reduzierenden Bakterien — die An¬ 
aerobier — als Urobilinbildner in Betracht kommen. Wie verträgt 
sich aber das mit dem aeroben Wachstum? Die Beantwortung 
dieser Frage soll in späteren Kapiteln erfolgen, zunächst sollen 
einige Ergebnisse mit Galle erörtert werden. 

Carnivoren- und Herbivorengalle, Biliverdin. 

Außer mit chemisch reinem Bilirubin stellten wir auch mit 
Galle Versuche an. Es fiel uns auf, daß sich mit Stuhlaufschwem¬ 
mungen aus Menschen und Schweinegalle leicht, aus Rindergalle 
schwer, sehr oft gar kein Urobilin gewinnen läßt. Das erinnerte 
uns an die Feststellung, daß im Urin der Herbivoren kein Uro¬ 
bilin gebildet wird und es fragt sich, ob ihre grüne, biliverdin¬ 
haltige Galle oder ihre andersartige Darmflora Schuld daran ist. 
Steensma 1 ) beschuldigt die Darmflora, weil bei Fütterung eines 
Gallenfistelhundes mit Kaninchengalle Urobilin auftrat. Der Be¬ 
rechtigung dieser Versuchsauslegung ist aber schon Gerhard ent¬ 
gegengetreten, weil bei Einführung einer größeren Menge art¬ 
fremder Galle ja auch Leberschädigung in Betracht kommen kann. 
Wir untersuchten nun systematisch, ob es gelingt, aus der grünen 
Herbivorengalle in der von uns erprobten Versuchsanordnung mit 
menschlicher Stuhlaufschwemmung Urobilin zu erhalten ? Die Ver¬ 
suche wurden nach Analogie der oben beschriebenen angestellt, 
statt Bilirubin wurde in die Versuchsreihe Menschen-, Schweine- 
und Rindergalle eingestellt und mit menschlicher Stuhlaufschwem¬ 
mung unter anaeroben Bedingungen versetzt. Menschen- und 
Schweinegalle enthalten in der Regel schon von vornherein Uro¬ 
bilin, dessen Vermehrung durch den Bebrütungsversuch leicht nach¬ 
weisbar ist. Wirklich grüne Rindergalle, die anscheinend 
gänzlich bilirubinfrei ist und deren Farbstoff nur aus Biliverdin 
besteht, enthält in frischem unbebrütetem Zustand kein Urobilin 
und es gelang uns auch nicht durch Bebrütung mit 


1) Zit. nach Meyer-Bey, 1. c. 

21 * 
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menschlicher Stuhl auf sch wem mang, deren Leis tungs- 
fähigkeit gleichzeitig mit Menschen- und Schweine¬ 
galle geprüft wurde, das Redaktionsprodukt zu ge¬ 
winnen. Manchmal ist aber auch die Rindergalle gelblich und 
enthält offenbar neben Biliverdin auch Bilirubin. Aus solcher 
RindergaUe ist dann auch Urobilin zu gewinnen. Es besteht also 
kein Zweifel, daß das Biliverdin nicht, oder jedenfalls nicht so 
leicht, durch die Stuhlbakterien reduzierbar ist. Den endgültigen 
Nachweis lieferten wir dadurch, daß wir eine Lösung unseres 
chemisch reinen Bilirubins durch Stehenlassen an Luft und Licht 
in Biliverdin überführteo. Es zeigte sich nun, daß auch dieses 
nicht zu Urobilin reduzierbar ist. 'Wenn also die Herbi- 
voren kein Urobilin im Harn haben, so liegt es zweifellos in erster 
Linie daran, daß ihre Galle in der Regel statt Bilirubin Biliverdin 
enthält. Das Biliverdin ist in seiner chemischen Zusammensetzung 
nicht völlig aufgeklärt, ist aber jedenfalls sauerstoffreicher wie das 
Bilirubin, was wohl an und für sich schon der Reduktion einen 
größeren Widerstand entgegensetzen wird. Aber diese Unmöglich¬ 
keit der bakteriellen Biliverdinreduktion ist nicht der einzige 
Grund für die Urobilinfreiheit des Herbivorenurins. Wir haben 
Untersuchungen mit Herbivorenstuhlaufschwemmung und Bilirubin¬ 
lösung angestellt, deren gute Reduzierbarkeit durch menschliche 
Stuhlaufschwemmung wir gleichzeitig prüften. Als Beispiele seien 
folgende Versuche angeführt: 

Versuch A. 

1. Bi-bouillon, 2. Bi-bouillou, 

menschlicheStublaufschwemmung 27. Binderstoblaufschwemmung. 

Reichlich Urobilin. Kein Urobilin. 

In gleicher Weise aerob wie anaerob. 


Versuch B. 


1. Bi>bouillon, 

Stuhlaufschwemmung von Rind 1. 
Kein Urobilin. 

2. Bi-bouillon, 

Stuhlaufschwemmung von Rind 2. 
Kein Urobilin. 

3. Bi-bouillon, 

Stuhlaufschwemmung von Rind 3. 
Urobilin positiv. 


4. Bi-bouillon, 

Stuhlaufschwemmung von Schaf 1. 
Kein Urobilin. 

5. Bi-bouillon, 

Stuhlaufschwemmung von Schaf 2. 
Kein Urobilin. 

6. Bi-bouillon, 

Menschliche Stuhlaufschwemmung. 
Sehr stark Urobilin. 


In gleicher Weise aerob wie anaeroh. 


Es zeigt sich, daß die Herbivorenstuhlaufschwem¬ 
mung im Gegensatz zur menschlichen in den meisten 
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Fällen das Bilirubin nicht zu reduzieren vermag. 
Die späteren Erörterungen werden dies verständlich machen. Die 
überwiegenden Gärungs- und zurücktretenden Fäulnisvorgänge des 
Darminhaltes der Herbivoren sind offenbar schuld daran. 

Mesobilirubin. 

Das von H. Fischer 1 ) rein dargestellte Mesobilirubin, 
C 38 H 4 oN 4 O a , wird durch Einwirkung von Wasserstoff auf Bilirubin 
bei Gegenwart von Palladium gewonnen. Durch weitere Reduktion, 
z. B. durch Natriumamalgam, erhält man das Mesobilirubi- 
nogen, das mit Hemibilirubin, bzw. Urobilinogen identisch 
ist. Aus theoretischen Gründen war von Interesse, ob das Meso¬ 
bilirubin ebenfalls durch die Wirkung der Darmbakterien zu Uro¬ 
bilin reduzierbar ist. Man sollte seiner chemischen Provenienz 
nach ja meinen, daß es leichter gehe, da es ja an und für sich 
schon ein weniger weit gediehenes Reduktionsprodukt des Bilirubins 
darstellt. Wir konnten uns auch bald überzeugen, daß die Re¬ 
duktion in der geschilderten Versuchsanordnung mit 
einer Aufschwemmung menschlicher Stuhlbakterien 
leicht gelingt, in der Regel ebensogut wie mit Bilirubin, 
manchmal allerdings anscheinend etwas schwächer. 2 ) Wir haben 
hier also eine interessante biologische Bestätigung der Ergebnisse 
des chemischen Laboratoriums. 

Über den Mechanismus der bakteriellen Urobilin¬ 
bild u u g. 

Es wurde vorn auf S. 322 schon die Tatsache angeführt, daß 
Bilirubin durch Stuhlaufschwemmungen unter aeroben Bedingungen 
mindestens ebensogut, vielfach besser in Urobilin übergeführt 
werden könne als unter anaeroben. Nach dieser Feststellung war 
der Gedanke, daß doch aerobe Bakterien in Frage kommen könnten, 
wieder näher gerückt und wir gingen daran, für den menschlichen 
Darm und Stuhl in Betracht kommende Arten im einzelnen 
zu prüfen. Vor allem mußte natürlich an das die Darmflora 
beherrschende B. coli gedacht werden. Wir haben in einer 
ganzen Anzahl von Versuchen B. coli mit stets nega¬ 
tivem Erfolg eingestellt, wobei selbstverständlich in die gleiche 
Versuchsreihe positiv reagierende Stuhlaufschwemmungen zur Kon¬ 
trolle der ganzen Versuchsanordnung mit herangezogen waren. 

1) Zeitschrift f. Biologie 65, 1914. 

2) Vgl. hierzu die Diskussionsbein erkung H. Fi sch er’s beim Kongreli für 
innere Medizin 1922, Wiesbaden. 
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Aber auch eine große Anzahl von anderen aeroben Stämmen haben 
wir untersucht und hatten so gut wie in jedem unserer vielen 
Versuche zur Kontrolle einige eingestellt. Im wesentlichen waren 
es folgende Arten, die z. T. Repräsentanten einer bestimmten Bak- 
teriengruppe darstellen: 


B. typhi 
B. paratyphi 
B. proteus 
B. subtilis 

und eine Anzahl ähnlicher Ver¬ 
treter dieser Gruppe nach Art 
der B. megatherium, B. mesen- 
tericus 


B. prodigiosus 
B. subtilis 
B. fluorescensliquef. 
Staphylokokken 
Darmen terokokk en 
B. butyricus Hueppe 
V. Dunbar 
V. Deneke 
Thermophile 
Darmbakterien. 


Alle diese Bakterien erwiesen sich als unfähig zur Urobilinbildung. 
Wir befinden uns in diesem Punkt in erfreulicher Übereinstimmung 
mit Esser, 1 ) der mit keiner einzigen Reinkultur eines Bakteriums 
und auch nicht mit Gemischen aus solchen Urobilinbildung erzielen 
konnte. Auch wir haben Gemische aerober Bakterien verwandt 
ohne positives Resultat. 

Einige der von uns untersuchten Arten produzieren starke 
proteolytische Fermente, woraus zu ersehen ist, daß auch 
diese Eigenschaft keine Beziehung zur Urobilinbildung hat. Ob¬ 
gleich wir, wie die Tabelle zeigt, schon Reinkulturen von aeroben 
Sporenträgern untersucht hatten, suchten wir noch in eigens 
darauf gerichteten Versuchen festzustellen, ob etwa gerade die im 
menschlichen Stuhl vorkommenden aeroben Sporenträger die Fähig¬ 
keit der Urobilinbildung besitzen. Zur Beseitigung der vegetativen 
Wuchsformen und der nicht sporentragenden oder sonst hitze¬ 
beständigen Bakterienarten erhitzten wir menschliche Stuhl¬ 
aufschwemmungen zwei Stunden auf 60—70°. Es ergab sich, daß 
mit solchen Stuhlaufschwemmungen die Urobilinbildung sich nicht 
immer aber häufig ebensogut wie mit unerhitzten vollzieht und in 
der Regel ebenso prompt aerob wie anaerob eintritt. Ja es glückte 
uns sogar manchmal noch Urobilinbildung zu erzielen, wenn wir die 
Stuhlaufschwemmung 3 Minuten kochten. Aus diesen Versuchen geht 
zunächst hervor, daß jedenfalls sehr hitzeresistente bzw. 
sporentragende Bakterien, die ja zahlreich im Stuhl ver- 
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treten sind, in erster Linie oder ausschließlich als Urobilin- 
Bildner in Betracht kommen. Aerobe, grampositive Sporen¬ 
träger von der Gruppe des B. subtil is, B. megatherium, B. mesen- 
tericus vulgaris usw. fanden wir sehr regelmäßig in den Stuhl- 
Aufschwemmungen, aus denen sie meist leicht zu züchten sind, 
•wenn man durch vorausgebende Erhitzung auf 60 bis 70° 
•hauptsächlich das alles überwuchernde B. coli beseitigt. Wir 
«teilten eine ganze Anzahl solcher Stämme in den Urobilin¬ 
versuch ein. Mit keinem einzigen der untersuchten 
.grampositiven aeroben Sporenträger glückte uns je¬ 
mals die Urobilinbildung. Es zeigt sich also, daß alle 
zugänglichen untersuchten aeroben Bakterienarten 
■die Fähigkeit aus Bilirubin Urobilin zu bilden ver¬ 
missen lassen. So wurden wir schon per exclusionem dazu 
gedrängt, in den Anaerobiern die Urobilinbildner zu suchen, wenn 
nicht gar andere fermentartige nicht bakterielle Bestandteile der 
.Stuhlaufschwemmung oder abnorm kleine, filtrierbare und invinsible 
Mikroben in Betracht zu ziehen waren. 

Die Bakterien, wenigstens die durch Tonkerzen unfiltrierbaren, 
konnten leicht durch Berkefeldfiltration entfernt werden. Der Ge¬ 
danke an ein ultramikroskopisches Kleinwesen wurde 
uns durch die neuen interessanten Versuche d’Herelles u. a. 
über Bakteriophagen nahegerückt. Wenn schon solche Mikroben 
<(oder womit das Phänomen sonst Zusammenhängen mag) imstande 
sind, Bakterien zu vernichten, so war es a priori gar nicht aus¬ 
geschlossen, daß sie auch die von uns studierte fermentative Tätig¬ 
keit im Sinne eines energischen Reduktionsprozesses entfalten 
könnten. — Wir untersuchten daher Stuhlfiltrate und zwar 
teils allein teils mit Bakterien in unserer üblichen Versuchsanord- 
mung mit dem Bilirubinnährboden. Wir erhielten jedoch niemals 
Urobilinbildung, ebensowenig wie dies Esser 1 ) mit Stuhlfiltraten 
Allein gelungen war. So fiel also diese Möglichkeit weg und nur 
irgendwelche unfiltrierbare Bakterien der Stuhlaufschwemmung 
konnten in Betracht kommen. Wir dachten dann noch an die 
Möglichkeit, daß etwa Substanzen, mit denen das Bilirubin in der 
Galle vereinigt ist, in erster Linie die gallensauren Salze 
und das Cholestearin, einen verstärkenden Einfluß auf die 
Urobilinbildung haben könnten. Dementsprechende Versuche mit 
taurochalsaurem Natron, Cholestearin und Stuhlauf- 
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schwemmung ließen aber keine Verstärkung der Bilirubin- 
rednktion erkennen. 

Über den toten Punkt half uns das Stadium der Forschungen 
über die Eiweißfäulnis hinweg, wie sie besonders Bienstock *)> 
in must gültiger Weise durcbgeführt hat. Nach Bienstock ge¬ 
lingt z. B. die Fäulnis des Fleisches mit intensivem Gestank und 
Zerfall zu Detritusmassen am besten, wenn man die Fleischstückchen,, 
mit etwas Mistjauche versetzt, ganz aerob stehen läßt. Es er¬ 
scheint uns wichtig genug die Hauptergebnisse Bienstock’s hier 
mit seinen eigehen Worten anzuführen: „Eine Anzahl aerober und 
fakultativ anaerober Bakterienarten, von denen es bekannt ist,, 
daß sie ständige Bewohner von Faulflüssigkeiten sind, und neben 
diesen noch eine Anzahl anderer Aerobier, sind nicht imstande,. 
Fibrinfäulnis hervorzurufen. Bei Fibrinfäulnis treten regelmäßig- 
Trommelschlägerforraen 1 2 ) bildende Bazillen auf. Es. 
ist möglich aus Fäulnisflüssigkeiten einen Anaerobier zu iso¬ 
lieren, dessen Sporenbildung unter gewissen Bedingungen in? 
Trommelschlägerform stattfindet. Dieser Anaerobier, von mir 
Bac. putrificus genannt, ist imstande, unter anaeroben (künst¬ 
lichen oder natürlichen) Existenzbedingungen, Fibrin unter Bildung¬ 
charakteristischer Spaltungsprodukte zum Zerfall zu bringen. Unter 
von vornherein aeroben Bedingungen tritt er prompt in Tätigkeit., 
wenn ihm von aeroben Arten geholfen wird. Unter diesen aerobem 
Arten gibt es solche, die nur als Wachstumsbeförderer für den» 
Anaerobier anzusehen sind, und solche, die außerdem sich noch am 
der Weiterumsetzung des gelösten Fibrins beteiligen. B. coli und 
B. laetis aerogenes, beides ständige Bewohner des menschlichen) 
und tierischen Darmes, erschweren oder verhindern die fäulnis¬ 
erregende Tätigkeit des B. putrificus,“ Und später: „Nicht die- 
aeroben Spaltpilze sind es, die die Fibrinfäulnis verursachen. Diese- 
ist das spezifische Werk obligater Anaeroben. Ohne die Anwesen¬ 
heit dieser ist die Fibrinfäulnis unmöglich. Die aeroben Mikro¬ 
organismen sind die natürlichen Helfer der anaeroben Fäulnispilze» 
Sie machen ihre Existenz möglich, indem sie den Anaerobiern dem 
Weg ebnen — vielleicht durch Sauerstoffverzehrung, vielleicht auf* 
andere Weise — und ein Teil von ihnen beteiligt sich an der 
Mit- und Weiterumsetzung des von den ersteren in gelöste Form 

1) Arch. f. Hyg. Bd. 36. 

2) Nach späteren Literaturangaben und nach unseren eigenen Beobachtungen* 
ist wegen der elliptischen Form der Sporen der von uns gebrauchte Ausdruck: 
Tennisschlägerform vorzuziehen. 


Digitized by 


Go- 'gle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



Zur enterogenen Urobilinbildung. 


329 


ftbergeführten Fibrins. Dazu dürfte die ganze Gruppe der indol¬ 
bildenden Bakterien gehören.“ 

Nach diesen Ergebnissen Bienstock’s mußte unser Bestreben 
sein, obligat anaerobe Bakterien aus dem Stuhl in Reinkultur zu 
gewinnen, und auch Reinkulturen von Anaerobiern anderer Pro¬ 
venienz in den Versuch einzustellen. Die Reinzüchtung streng 
anaerober Arten ist bekanntlich mit großen Schwierigkeiten ver¬ 
knüpft. Es liegt das hauptsächlich daran, daß mit den üblichen 
Methoden ein Oberflächen Wachstum etwa auf einer Agar- oder 
Gelatineplatte bei diesen Arten nur schwer zu erreichen ist auch 
bei noch sb strengem Sauerstoffabschluß. Andererseits sind schein¬ 
bare Reinkulturen augenscheinlich oft so innig mit fakultativ 
anaeroben Sporenträ'gern vermengt, daß eine Trennung 
auch durch allerlei Umzüchtungen zum mindesten recht schwierig, 
oft ein Ding der Unmöglichkeit ist. So ist man denn vielfach ge¬ 
nötigt, per exclusionen zum Ziel zu kommen. Wir halten es im 
Interesse der Beweiskraft unserer Arbeit für notwendig, einige 
wesentliche Versuche hier ausführlicher anzuführen. 

Als die geeignetsten Nährböden für Anaerobier erwiesen sich 
uns hauptsächlich zwei, die erwähnte Eiereiweißbouillon und 
die Organnährböden nach Tarozzi. Die Bereitung der 
Eiereiweißbouillon ist oben schon beschrieben. Die „Tarozzi- 
nährböden“ stellten wir folgendermaßen her: 

Frische, möglichst reinlich vom frisch geschlachteten Tier gewonnene 
Organe oder auch Muskelstückchen werden im Autoklaven 1 / 2 —*/ 4 Stunden 
sterilisiert. Die hart gewordenen Organe lassen sich leicht in Prismen 
schneiden. Die Organprismen werden mit 10 ccm Bouillon (die mög¬ 
lichst auf den Phenolphthaleinpunkt eingestellt ist) ohne sie zu pressen 
(damit kein trübender Saft austritt) in Reagenzgläser eingefüllt und im 
Dampftopf dreimal 20 Min. oder im Autoklaven ®/ 4 Stunden bei einer 
Atmosphäre sterilisiert. 

Die Reduktionswirkung der Organstückchen ermöglicht nach 
den Untersuchungen von Theobald Smith, von Hibler, 
Tarozzi und anderen die Züchtung von Anaerobiern auch bei 
Luftzutritt. Im übrigen verwandten wir zur Herstellung sauer¬ 
stofffreier Bedingungen Pyrogallussäure = Kalilauge in Buchner- 
schen Röhren, bzw. Plattenkulturen. 

Ehe wir versuchten, ein einzelnes anaerobes Bakterium als 
die vermutete Ursache der Urobilinbildung herauszuzüchten, erschien 
es notwendig, einzelne prinzipielle Tatsachen bezüglich des Ver¬ 
haltens von einfachen Stuhl aufschwemmungen gegen Bilirubin noch 
einmal klar herauszuheben. 
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Wir köQDen also feststellen: Fast jede Stuhlaufschwemmung 
reduziert Bilirubin und zwar aerob wie anaerob. Alle untersuchten 
Aerobier erwiesen sich schon Esser und auch uns negativ. Um 
nun zunächst einmal einen ganz groben Eindruck zu gewinnen, ob 
tatsächlich obligate Anaerobier der entscheidende Faktor bei der 
Urobilinbildnng sind, legten wir im folgenden aus einer einfachen 
unerhitzten Stuhlaufschwemmung teils aerobe teils anaerobe Züch¬ 
tungen, bzw. Züchtungen auf spezifischen Anaerobennährböden an: 
Mit den so gewachsenen Kulturen dann Bilirubinversuch. 

Versuch. Menschliche Stuhlaufschwemmung, unerhitzt. 3 Röhr¬ 
chen werden mit je einer Öse verimpft: 

2 auf Eiereiweißbouillon, 

1 auf Tarozzi’s Anaerobennährböden (in dem Bich bekanntlich 
die Anaerobier auch ohne Sauerstoffabschluß gut entwickeln). Von den 
beiden Eiweißbonillonröhrchen wird das eine aerob, das andere anaerob 
eingestellt. In dem anaerob eingestellten Röhrchen und in dem Tarozzi- 
nährboden starke Urobilinbildung, in dem aerob eingestellten nicht. 
"Wurde die Kultur aber anaerob auf gewöhnlicher eiweißfreier Bouillon 
gezüchtet, dann ebenfalls negativ. 

Was ist daraus zu folgern? Daß die anaerob gezüchtete Ei¬ 
weißbouillonkultur positiv war, die aerob gezüchtete negativ, spricht 
für die Bedeutung von Anaerobiern, ebenso das Positivwerden der 
Tarrozzikultur. Daß aus gewöhnlicher Bouillon trotz anaerober 
Züchtung sich kein positives Resultat erzielen ließ, spricht bei dem 
bekanntlich schlechten Wachstum der Anaerobier in gewöhnlicher 
Bouillon auch für die Bedeutung obligater an aerober Bakterien. 
Aber hiermit kommen wir natürlich nicht über die Wahrscheinlich¬ 
keit hinaus. 

Die nächste Frage mußte sein, wie wirkt erhitzte Stuhlauf¬ 
schwemmung? Es ergibt sich, daß die einzelnen Stühle sich hier 
verschieden verhalten. Ein Teil verliert die Fähigkeit der Uro¬ 
bilinbildung schon nach einstündiger Erhitzung auf 60°. Andere 
Stühle, und es sind nicht wenige, zeigen noch Bilirubinreduktion 
nach 2—3 Min. langem Kochen der Aufschwemmung. 

Diese letztere Tatsache spricht, wie schon oben auseinander¬ 
gesetzt, zunächst dafür, daß die Urobilinbildung offenbar an die 
Lebenstätigkeit sehr hitzeresistenter Bakterien, bzw. Sporenträger 
gebunden ist, die wahrscheinlich bei den negativen Stuhlauf¬ 
schwemmungen in nicht genügender Menge oder nicht genügend 
sporulierter Entwicklungsphase vorhanden waren. Es kommen 
für den Stuhl im wesentlichen die sporentragenden, grampositiven 
aeroben Bazillen von der Subtilis-Mesentericusgruppe und dann 
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die obligaten Anaerobier von der Art des ß. putrificus Bien-. 
stock in Betracht, von denen wir die ersteren stets negativ 
fanden. Je nachdem die erhitzten Stuhlaufschwemmungen nun 
an aerob oder aerob im Bilirubinversuch gezüchtet werden, 
sehen wir wieder Verschiedenheiten: die einen Stuhlaufschwem¬ 
mungen reduzieren nur anaerob, die anderen nur aerob, manche 
auch unter beiden Bedingungen Bilirubin. Also doch aerob ? Ohne 
die Ergebnisse Bienstock’s über den Synergismus bei der 
Eiweißfäulnis, bei dem aber die Obligatanaerobier die 
entscheidende Rolle spielen, wären wir vor einem unlösbaren Wirr- 
war gestanden. So jedoch rechneten wir jetzt von vornherein mit 
der Möglichkeit, daß auch bei der Urobilinbildung Aerobier sauer- 
stoffzehrend, wegebnend und vollendend die streng anaeroben Arten 
unterstützten. Je nach der gerade in der Stuhlaufschwemmung 
vorhandenen Menge und Entwicklungsphase einmal der aeroben 
und dann der obligatanaeroben Arten, konnte das eine Mal Förde¬ 
rung und Unterstützung, das andere Mal Überwucherung und 
Hemmung der letzteren erwartet werden. 

Es dürfte sich verlohnen zunächst zwei Beispiele anzuführen, 
wie wir anfänglich versuchten, das vermutete bilirubinreduzierende 
obligat anaerobe Bakterium in Reinkultur zu gewinnen. Sie zeigen 
zugleich das diese Versuche nicht ganz zum Ziel führen konnten 
und nur indirekte Schlüsse gestatteten. 

Versuch A: Stuhlaufschwemmung in Bouillon x / 2 Stunde auf 60° 
erhitzt, dann 24 Stunden bei 37° a n a e r o b bebrütet. Danach auf Blut¬ 
agarplatten oberflächlich fein verteilt zur Erzielung von Einzelkolonien. 
Nach 24 Stunden zarte, durchsichtige, zunächst noch scharfrandige, 
winzig feine Kolonien mit hämolytischen Höfen. Mikroskopisch: Großes, 
plumpes, grampositives Stäbchen mit abgerundeten Ecken, teilweise mit 
Sporen, daneben spärliches kleines gramnegatives Stäbchen, ferner zahl¬ 
reiche „spermatozoen“ähnliche Tennisschlägerformen. Das Stäbchen ist 
augenscheinlich nur -zum Teil imstande, die Gramfarbung festzuhalten, 
man sieht daher, vielfach gramnegative Stäbchen mit grampositiver granu¬ 
lärer Einlagerung und auch ganz gramnegative Gebilde. In Bouillon 
lebhaft beweglich. 

Mit anaeröb gezüchteter Bouillonkultur dieser Züchtung: 10,0 Bi- 
bouillon -f- 0,5 ccm der Bouillonkultur. 

Resultat: Fluorescenz und Urobilinstreifen positiv. Weitere Ein¬ 
stellungen des Stammes ergaben das gleiche Resultat. 

Versuch B: Menschliche Stuhlaufschwemmung 15 Minuten auf 
70° erhitzt. Auf Eiweißbouillon verimpft und anaerob gezüchtet. In 
dieser sind nach 24 Stunden nur grampositive mittellange Stäbchen, 
stellenweise unterbrochen gefärbt mit grampositiven Einlagerungen zu 
sehen. Von hier wieder auf Bouillon überimpft. Von dieser auf Ober- 
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fläche einer Blutagarplatte fein verteilt zur Erzielung von Einzelkolonien. 
Die gewachsenen hämolytischen Kolonien werden auf Eiweißbouillon 
anaerob weiter verimpft. Nach 24 Stunden zeigt diese so gut wie rein 
grampositive Stäbchen, einzelne kokkenartige Gebilde. Von hier auf 
Eiereiweißagar (Schrägagar) anaerob verimpft: es wächst fast rein ein 
grampositives Stäbchen, massenhaft, oft lange Fäden bildend, sehr ver¬ 
einzelt gramnegative Stäbchen. Von hier auf Eiweißbouillon, alles 
anaerob: Mikroskopisch: grampositive Stäbchen mit einzelnen diplo¬ 
kokkenartigen Gebilden. Diese Eiweißbouillonkultur zum Versuch! 

11,0 Bi-bouillon, 

0,5 Kultur. 

Fünf Tage anaerob bebrütet: Sehr starke Fluorescenz und kräftigen 
Urobilinstreifen spektroskopisch. Aus dem letzten Schrägagarröhrchen 
wurden Platten gegossen zur Erzielung von Einzelkolonien. Als diese 
später aerob weiter gezüchtet werden, wächst reichlich eine 
Subtilisart mit strahligen Ausläufern, dicken, kräftigen Kolonien. 
Diese Subtilisart wird in den Bilirubinversuch eingestellt, erweist sich 
aber als nicht imstande, Urobilin zu bilden. 

Wir sehen, aus diesen beiden Versuchen zunächst das eine, 
daß sich das wirksame Agens der Urobilinbildung 
durch vielfache Passagen fortkultivieren läßt und das 
immer wieder grampositive längliche Stäb chen mitTen- 
nisschlägerformen und ovalen Sporen, oft spermatozoen- 
artigen Sporenträgern zur Beobachtung kommen. Zugleich ist aber 
auch aus den Versuchen zu erkennen, daß auf diese Weise der 
wirksame Anaerobier nicht in Beinzucht erhalten wird. Obschon 
von runden hämolysierenden Einzelkolonien abgestochen war, lag 
offenbar doch noch eine Vermengung mit hitzebeständigen aeroben, 
bzw. fakultativ anaeroben Arten vor, von denen sie anscheinend, 
schwer zu trennen sind. Beider Arten Kolonien zeigen bekannt¬ 
lich das Bild viel verästelter Wurzel werke und man kann verstehen, 
daß beide sich in einer unentwirrbaren Verfilzung und Verflechtung 
befinden können. So konnten wir auch im zweiten Versuch aus 
der fraglichen Kolonie noch eine Subtilisart züchten, die selbst 
kein Urobilin zu bilden vermag. 

Nach vielen Versuchen mit teilweisen oder auch keinem Erfolg 
kamen wir schließlich zu einer Art des Vorgehens, die uns Ergeb¬ 
nisse von hinreichender Eindeutigkeit lieferte. Ein Beispiel wird 
das näher erläutern. 

Versuch: Von unerhitzter menschlicher Stuhlaufschwemmung wird 
eine Öse in gewöhnliche Bouillon verimpft. Nach 24 Stunden davon 
eine Öse in Eiweißbouillon. Nach 24 Stunden . von dieser eine Öse in 
Tarozzibduillon, die 24 Stunden auswächst. In dieser Tarozzibouillon (A) 
war eine Anreicherung der obligaten Anaerobier zu erwarten. Mikro- 
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skopisch enthielt sie überwiegend grampositive lange Stäbchen mit Tennis- 
flchlägerformen und freien Sporen. Diese Tarozzibooillon A wird in 
den Versuch eingestellt. 

1. 11,0 ßi-bouillon 2. 11,0 Bi-bouillon 

-j- 0,5 B. coli. -j- 0,5 von A. 

Kein Urobilin. Kein Urobilin. 

3. 11,9 Bi-bouillon, 

0,5 Coli -f- 0,5 Kultur A. 

8ehr stark Urobilin. 

Die wohl zum überwiegenden Teil aus obligat anaeroben Fäulnis¬ 
erregern bestehende Kultur A bat also allein nicht, wohl aber zusammen 
mit an und für sich unwirksamen B. coli Bilirubin zu reduzieren ver¬ 
mocht. Daß tatsächlich in A sich vorwiegend obligate Anaerobier nach 
Art des Bienstock’scben B. putrificus befinden mußten, ging abgesehen 
vom mikroskopischen Bild auch daraus hervon, daß die zu Beginn 
noch sehr scharf umgrenzten Fleischstückchen der 
Tarozzibouillon nach einigen Tagen zu krümeligen 
Detritusmassen zerfielen. 

Die Kultur A wird nach 6 Tagen wieder in den Bilirubinversuch 
«ingestellt. Mittlerweile sind Anaerobier und vielleicht auch gewisse 
aerobe Begleitbakterien (Beinzucht lag ja nicht vor, sondern nur An¬ 
reicherung) offenbar kräftiger ausgewachsen, denn jetzt reduziert A allein 
Bilirubin. A wird etwas später wieder eingestellt, reduziert wieder, be¬ 
steht mikroskopisch fast ausschließlich aus grampositiven Tennis¬ 
schlägerformen und reichlich elliptischen freien Sporen. 
Nun werden auB A oberflächliche aerobe Kulturen angelegt, 
«s wächst nur ein gramnegatives kurzes Stäbchen, das sich als B. coli 
erweist. Mit dieser reingezüchteten aeroben Colikultur wird ebenfalls 
ein Bilirubinversuch eingestellt, aber wie zu erwarten, mit negativem 
Erfolg. So kommt man per exclusionem auf die Notwendig¬ 
keit des Anaerobiers für den positiven Ausfall. 

Es wird sodann eine Ose der Tarozzikultur A auf einen neuen 
Tarozzinährboden (B) verimpft und dieser zur Erzielung kräftiger 
Anreicherung erst nach achttägigem Wachstum in den Versuch 
eingestellt. B reduziert ohne Beimengungen anderer Kulturen kräftig 
Bilirubin und besteht mikroskopisch aus grampositiven Stäb¬ 
chen mit zahlreichen Tennisschlägerformen, schlecht nach 
Gram gefärbten Köpfchensporen (spermatozoenartig) und viel freien 
Sporen. Auch B. war aber noch nicht als eigentliche Beinkultur anzu¬ 
sehen, weshalb aus ihr aerobe Oberflächenausstriche auf Agar¬ 
platten und Drigalskiagarplatten vorgenommen wurden. Auf der Dri- 
gal skiplatte sehr schwaches, kümmerliches Oberflächenwachstum, nicht 
stark säuernd, mikroskopisch grampositive Haufenkokken, kein 
B. coli. Auf gewöhnlicher Agarplatte sehr zarte, durchscheinende 
rundlich glattrandige Kolonie, die sich in Bouillon umgezüchtet als gram¬ 
positiver Haufenkokkus erwies, offenbar der gleiche wie der auf 
Drigalski gezüchtete. 

Eine Bouillonkultur dieses einzigen aus B noch zücht- 
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baren aeroben Stammes wird in den Bilirubinversuch eingestellt: 
Kein Urobilin. 

Also wieder ist per exclusionem der Anaerobier, der 
ja offenbar auch in überwiegender Menge in B angereichert 
war, der wesentliche Faktor der Urobilinbildung. 

Zur Abtötung nicht thermoresistenter bzw. sporenhaltiger aerober 
Begleitbakterien wurde jetzt B zwei Stunden auf 65° erhitzt und 
dann wieder zum Versuch verwandt. Außer dem Obligatanaerobier 
konnten in dieser erhitzten Kultur C nur noch thermoresistente Arten, 
bzw. aerobe Sporenträger vorhanden sein. Es ist jedoch zu bemerken, 
daß auf den oben erwähnten Oberflächenausstrichen auf Agar die Kolonie 
eines aeroben Sporenträgers, etwa einer Subtilis- oder Mesentericusart, 
nicht angegangen war. Eine große Rolle konnten Begleitbakterien also 
nicht mehr spielen, es mußte der putrificusartige obligate Anaerobier 
beinahe in Reinkultur hier enthalten sein. Ein mikroskopisches Präparat 
ergab denn auch anscheinend in völliger Reinkultur grampositive läng¬ 
liche Stäbchen, zahlreiche schöne Tennisschlägerformen und zahllose freie 
Sporen. Das beigegebene Bild stammt aus dieser Kultur C: 
Aus ihr legten wir folgende Züchtungen an: 

1. aerober Oberflächenausstrich auf Agarplatte, 

2. aerober Oberflächenausstrich auf Drigalskiplatte, 

3. anaerobe Stichkultur in hoher Agarschicht. (D) 

ad 1. Der Oberflächenausstrich auf Agar ergab eine einzige aerobe 
Bakterienart und zwar wieder das zarte, durchscheinende glattrandige 
Kultur, die mikroskopisch aus grampositiven Haufenkokken bestand. 

ad 2. Auf Drigalski wuchs ebenfalls sehr schlecht und schwach 
säuernd der gleiche Haufenkokkus. Diese offenbar sehr thermo¬ 
resistente Kokkenart dürfte identisch mit dem von Hermann Schmitz 1 ) 
näher beschriebenen und bei 3530 Stühlen Erwachsener 
gefundenen „Enterococcus“ sein. Auch wir fanden als Grund¬ 
form Diplokokken aber auch Tetraden. 

ad 3. Die anaerobe StichkulturD ergab sehr kräftiges wolkig- 
wabiges Wachstum in der Tiefe der Agarmasse, also zweifellos 
Anaerobier. Mikroskopisch (von einer ganz aus der Tiefe der Agar¬ 
masse herausgenommenen Partie): Das typische Bild des B. putri- 
ficus in Reinkultur. Auf die mikroskopischen und kulturellen Eigen¬ 
schaften kommen wir noch zurück. 

Jetzt wird die erhitzte Tarozzikultur 0 aerob und anaerob, in den 
Bilirubinversuch eingestellt. Es zeigte sich die merkwürdige Erschei¬ 
nung, über die wir uns jetzt nach Kenntnis der Bienstock’schen Fäulnis¬ 
gesetze und unserer eigenen vorausgegangenen Versuche nicht mehr 
wunderten: Kultur C bildet bei aerober Bebrütung des Bilirubinversuchs 
Urobilin, bei anaerober nicht. Erklärung: Obschon die Obligatanaerobier 
in C in größter Menge vorhanden sind, bedarf es zur Urobilinbildung 
doch der Mitwirkung von Aerobiern. Diese entwickeln sich in hin¬ 
reichender Weise bei aerober Züchtung, aber nicht bei anaerober. 


1) Zentral bl. f. Bakt. 67, 51. 
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Wir stellten sodann unter anaeroben Bedingungen Kultur C 
sammen mit den aus A und B gezüchteten Stämmen ein: 


zu- 


Versuch 1. 


Versuch 2. 


Bilirubinlösung 
Kultur C allein 
Kein Urobilin. 
Bilirubin lösung 
Enterococcus allein 
Kein Urobilin. 
Versuch 5. 


Versuch 3. Bilirubinlösung 
B. coli allein 
Kein Urobilin. 

Versuch 4. Bilirubinlösung 

Kultur C+Enterococcus 
Urobilin positiv, wenn auch Bchwach. 
Bilirubinlösung 
Kultur C -f- B. coli 
Sehr stark Urobilin. 


Wir sehen also, daß tatsächlich nach Hinzufügung 
der Aerobierkulturen Kultur C jetzt Urobilin zu bilden 
vermag. 


Die bakteriologische Untersuchung der Reinkultur D des Stiches 
(ans der Tiefe herausgenommen) ergab: 

Mikroskopisch: Längliches, an den Ecken etwas abgerundetes 
Stäbchen, gut mit den gewöhnlichen Anilinfarben färbbar, Grampositiv. 
Hie und da Körnelung des Bakterienleibes bei Gramfärbung, die vege¬ 
tativen Stäbchen an reifen Sporen entfärben sich oft nach Gram. Die 
reichlichen, auch vielfach frei vorkommenden Sporen sind länglich ellip¬ 
tisch. Sie sitzen meist endständig an den Stäbchen, die charakte¬ 
ristischen „Tennisschläger“ bildend. Manchmal sind die Stäb¬ 
chen an den Sporen besonders lang und zart und 6ehen dann spermato- 
zoenartig aus. Beweglich. Im Agarstich: hauptsächlich in der Tiefe 
unter Gasbildung kräftig wachsende wabig wolkige Kolonie. Gelatine¬ 
stich: Gläserbürstenartig, verflüssigend (vgl. Bild). 

Agarplatte: Wurzel werkartige Zeichnung und viele Verästelungen 
(vgl. Bild). 

Blutagarplatte: Haemoglobinfreie helle Höfe um die Kolonie, 
sonst Wurzelwerk wie Agarplatte. 

Erstarrtes Serum: Unter Bildung stinkender Gase zu schmutzig¬ 
grüner Flüssigkeit peptonisiert. 

Traubenzuckerbouillon: Keine Gasbildung. 

Somit erweist sich die Reinkultur hinreichend 
identisch mit dem von ßienstock zuerst beschriebenen 
ß. putrificus coli. 

Schließlich gelang uns mit einer Reinkultur von B. putrificus, 
den wir der großen Liebenswürdigkeit Herrn Dr. Zeißler’s- 
Altona verdankten, noch der gleiche Nachweis. Dr. Zeißler hatte 
uns mehrere Anaerobier gesandt, darunter auch eine als B. putri¬ 
ficus tenuis bezeichnete Kultur. Mit dieser Kultur (mikroskopisch 
die gleichen grampositiven Stäbchen, Tennisschlägerformen und 
freien Sporen wie etwa Kultur C und D des vorigen Versuchs) 
wurde folgender Versuch angestellt: 
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1. 11,0 Bi-bouillon 2. 11,0 Bi-bouillon 

0,5 PutrificuB tenuis 0,5 Putrificus tenuis 

Kein Urobilin. 0,5 Vibrio Deneke 

Reichlich Urobilin. 

Das gleiche Verhalten bei aerobem wie anaerobem Wachstum, 
Vibrio Deneke allein stets negativ. Ein paraleller Versuch mit 
einer anderen von Dr. Zeißler zugesändten Putrificusart war 
negativ. So ließ also schließlich auch die von einem anerkannten 
Anaerobierforscher gezüchtete Reinkultur des B. putrificus die 
gleichen Gesetzmäßigkeiten wie unsere Kultur C erkennen. 

Aus der Gesamtheit der angeführten Versuche 
dürfte der Beweis, daß die wesentlichen Faktoren 
der enterogenen Urobilinbildung die obligaten An¬ 
aerobier des Darminhaltes nach Art des B. putrificus 
sind, erbracht sein, wenn auch auf etwas indirektem Wege 
und teilweise per exclusionem. Die Schwierigkeiten liegen einmal 
in den schwer überwindbaren Hindernissen einer völligen Rein¬ 
züchtung der obligaten Anaerobier, dann in der interessanten Tat¬ 
sache, daß offenbar die Reduktion des Bilirubins diesen nur mit 
Hilfe an sich unwirksamer Aerobier gelingt, ganz in Analogie mit 
den oben erörterten Bienstock’schen Gesetzen der Eiweißfäulnis. 
Die beiden letzten Versuche sind hier am lehrreichsten. Bien- 
stock zeigt, daß die Fäulnis durch aerobe Bakterien verstärkt 
wird. Das gleiche konnten wir in nicht wenigen Beispielen auch 
für die Urobilinbildung feststellen von denen noch einer angeführt 
sei. Versuch: Stuhlaufschwemmung (St) eine Öse auf Bouillon, 
2 Stunden auf 60° erhitzt. Anaerob gezüchtet und anaerober 
Bilirubinversuch 

1. St. allein -f- Bi-bouillon 

Sehr schwache aber deutliche Urobilinbildung. 

2. Vibrio Dunbar allein + Bi-bouillon 
Kein Urobilin. 

3. Vibrio Deneke allein -f- Bi-bouillon 
Kein Urobilin. 

4. Coli allein -f- Bi-bouillon 
Kein Urobilin. 

5. St. -f- Coli 

Sehr stark Urobilin. 

6. St -j- V. Dunbar 
Sehr Stark Urobilin. 

7. St -j- V. Deneke 
Sehr stark Urobilin. 


Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 





Digitized by 


Gck igle 


Original from 

UNIVERSITY OF CALIFORNIA 



338 


Kämmebkr u. Miller 



Tiefe Kolonie auf Agarplatte bei schwacher Vergrößerung. 


Also deutliche Verstärkung der ursprünglich sehr schwachen 
Bilirubinreaktion. 

Also auch am Mechanismus der bakteriellen 
Urobilinbildung haben wir ein Beispiel des Syner¬ 
gismus von Bakterien, wie er in der Natur ja nicht 
selten vorkommt und schon vielfach studiert worden 
ist Ich erinnere nur an die Zerlegung von Nitraten zu gas¬ 
förmigem Stickstoff, die manchen Bakterien allein nicht gelingt, 
während sie der Zusammenarbeit von zwei Arten glückt. 1 ) Kohl- 
b rüg ge 2 ) hat zwei Bakterien arten gezüchtet die einzeln Gelatine 
nicht zu peptonisieren vermögen, während sie es beide zusammen 
sehr wohl erreichen. Man hat sogar festgestellt, daß gewisse 
Bodenbakterien einzeln nicht pathogen für Tiere sind, wohl aber 
in bestimmten Kombinationen: 8 ) Lehmann und Neumann 1 ) 

1) Vgl. Lehmann und Neumann, Bakteriol. Diagnostik, 6. Aufl., S. 42. 

2) Zentral«, f. Bakt. 1. Abt. 31, 627. 

3) Liermann, Zentral«, f. Bakt. 8, 364. 
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geben daher den Rat, bei Erforschung der mikrobisehen 
Ursachen bestimmter Zersetzungen stets Kombi¬ 
nationen von Mikroorganismen zu untersuchen, wenn 
die isolierten Arten einzeln nicht oder unvollständig 
wirken. 

Aus den vorausgegangenen Versuchen geht hervor, daß auch 
beim Hinzufügen von B. coli zu den Anaerobierkulturen Ver¬ 
stärkung der Urobilinbildung eintritt. Dies schien uns anfangs 
den Bienstock’schen Fäulnisgesetzen zu widersprechen. Bald 
erkannten wir jedoch, daß Bienstock bei seinen Versuchen 
wegen des günstigeren Anaerobierwachstums stets Traubenzucker¬ 
bouillon verwandt hatte, wir hingegen völlig zuckerfreie Eierbouillon. 
Wandten auch wir Traubenzucker an, so konnten wir mitB. coli 
deutliche Herabsetzung der Urobilinbildung ent¬ 
sprechend der Fäulnishemmung erzielen. Zugleich stellten wir fest, 
daß die Reaktion der Bilirubinbouillon deutlich sauer geworden 
war, was bei Eierbouillon ohne Zucker nicht der Fall ist. Die 
saure Reaktion infolge der Zuckervergärung des B. coli hemmt die 
Urobilinbildung (vgl. ,auch S. 344). 

Zur Indolfrage. 

Wir müssen uns die Frage vorlegen, ob die Urobilinreduktion 
und die Indolbildung Hand in Hand gehen, ob etwa erstere von 
den gleichen biochemischen Vorgängen abhängig ist wie diese. 
Nachdem wir die Beziehung der Urobilinbildung zur echten Zer¬ 
fallsfäulnis schon festgestellt haben, fragt es sich zunächst, wie 
sich denn die Indolbildung zur Fäulnis verhält, ob jede Fäulnis 
notwendigerweise Indolbildung zur Folge hat. Auch hier können 
wir auf Bienstock zurückgreifen. Er schreibt: „Für die rasche 
chemische Diagnosestellung (seil, der Fäulnis) wird gewöhnlich, die 
Reaktion auf Indol benützt. Nun ist aber bekannt, daß Fäulnis 
ohne Indolbildung möglich ist, und auf der anderen Seite habe ich 
eben gezeigt, daß Mikroben, von denen es feststeht, daß sie aus 
Pepton Indol bilden, wie Proteus vulgaris, Bact. coli u. a. das 
Fibrin vollständig intakt lassen. Dagegen ist es nicht möglich, 
vom Fibrin, welches sich unter Gestank verfärbt und zerfällt, zu 
behaupten, daß es nicht fault.“ Er zeigt dann weiterhin, daß 
gerade die Bakterien von der Art des B. putrificus, obligate 
Anaerobier, die das Fibrin zu stinkendem Zerfall bringen," kein 
Indol bilden. 

Bezüglich des Zusammenhangs der Urobilin- mit der Indol- 

22 * 
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bildung machten wir ganz ähnliche Beobachtungen. Bei vielen 
Bakterien wie B. coli, Subtilisarten konnten wir trotz gleichzeitiger 
ausgesprochener Indolreaktion keine Urobilinbildung nachweisen. 
Mit Stuhlaufschwemmungen ist die Lösung dieser Fragen er¬ 
schwert, weil so gut wie stets Anaerobier und Aerobier gemischt 
sind, strenge Reinkulturen der obligaten Anaerobier unseren obigen 
Ergebnissen nach aber kein Urobilin bilden. Aber doch konnten 
wir z. B. folgende Beobachtung machen. Eine Stuhlaufschwemmung 
macht bei anaerober Bebrütung keine so starke Indolbildung wie 
bei aeroben Wachstum, erster zeigte indes Urobilinbildnng, letztere 
picht. Die anaerobe Züchtung ließ jedenfalls den obligaten An¬ 
aerobier, der nach Bienstock kein Indolbildner ist. zu vor¬ 
wiegendem Wachstum kommen. Die Reinkultur des von uns aus 
dem Stuhl gezüchteten Tennisschlägerstäbchens (vgl. S. 335) bildet 
kein Indol ganz in Übereinstimmung mit Bienstock. 

So kommen wir zu dem Schluß, daß derjenige Grad der 
Fäulnis, der zur Indolbildung führt, nicht dergleiche 
ist, der das Bilirubin zur Redaktion bringen kann. 
Nach allen unseren Ergebnissen ist jener stärkere 
Fäulnisgrad, der zum Detrituszerfall führt, dazu 
notwendig. 

Andere Anaerobier. 

Es fragt sich weiterhin, ob der aus dem Stuhl züchtbare 
putrificusartige obligate Anaerobier, dessen mikroskopische und 
kulturelle Eigenschaften wie' oben beschrieben haben bzw. der 
untersuchte Putrificus tenuis allein imstande sind, bei entsprechender 
Mithilfe an und für sich unwirksamer Aerobier Urobilin zu bilden 
oder ob das gleiche Vermögeu in gleicher Weise auch anderen 
obligaten Anaerobiern zukommt. Es war ferner zu fragen, ob diese 
Eigenschaft der genannten Anaerobier eine sehr konstante oder 
vielleicht recht unbeständige, an günstige Zustände der Wachs¬ 
tumsperiode und des Mediums gebundene ist. 

Wir haben eine Anzahl obligat anaerober Stämme untersucht, 
die wir der Liebenswürdigkeit von Professor Kitt-München und 
Dr. Zeißler-Altona verdankten: Es waren: 

ß. tetani 

B. oedematis maligni 

Rauschbrand (Foth) 

B. putrificus (anderer Stamm als der obige B. tenuis) 

Rauschbrand (Kittk 
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Mit keinem dieser Stämme mit und ohne Kombination mit Aerobiern 
gelang es uns Urobilinbildung zu erzielen. Wir möchten damit 
aber keineswegs behaupten, daß diesen Bakterienarten die Bilirubin- 
reduktionsfahigkeit überhaupt nicht zukomme. Wir wissen aus der 
ßienstock'sehen Arbeit, daß sie zur Erzielung von Fäulnis etwa 
ebenso gut geeignet sind, wie der B. putrificus. Viel eher schienen 
uns hier degenerative Zustände eine Rolle zu spielen, bzw. die 
Abhängigkeit der Urobilinbildung von ganz bestimmten Entwick¬ 
lungsphasen der Bakterien, vielleicht auch eine Anpassung an das 
besondere Medium des Dickdarms. Jedenfalls machten wir bei 
unseren positiven Kulturen die Wahrnehmung, daß sie in der Regel 
nach einigen Kulturpassagen ihre bilirubinreduzierende Eigenschaft 
verloren, ohne daß wir eine hinreichende Erklärung dafür finden 
konnten. Auch die uns von Dr. Zeißler übersandte Reinkultur 
des B. putrificus tenuis, die anfangs so kräftige Urobilinbildung 
zeigte, ließ uns mit den späteren Weiterzüchtungen im Stich. So 
könnte man sich eben auch das Versagen der übrigen Reinkulturen 
von Anaerobiern erklären, die in der geeigneten Entwicklungsphase 
vielleicht positiv reagiert hätten. 

Die Bedeutung der Wasserstoffionenkonzentration. 

Wir hatten schon mehrmals Gelegenheit, die Bedeutung der 
H-Ionenkonzentration für die Möglichkeit der Urobilinbildung durch 
die Stuhlbakterien zu erwähnen. Die Untersuchungen von 
L. Michaelis u. a. zeigten, wie eng umgrenzt das pH-Bereich 
für manche Bakterien ist, innerhalb dessen sie Wachstum und 
Ferment- bzw. Toxinproduktion entfalten können. Da in unserem 
Fall sich die Obligatanaerobier als die entscheidenden Bakterien 
erwiesen, dürfte es interessant sein, die Ergebnisse kennen zu 
lernen, die Dernby und Allander 1 ) mit einem anderen strengen 
Anaerobier, dem Tetanusbacillus hatten, Die Autoren sagen selbst, 
daß er bezüglich seiner Ansprüche an die H-Ionenkonzentration ge¬ 
wissen anderen anaeroben Bakterien, wie B. histolyticus, B. sporo- 
genes usw. ähnlich sei. Der Tetanusbacillus kann sich in einer 
verhältnismäßig breiten Zone der H-Ionenkonzentration von p H-5 
bis pH-8,5 entwickeln. Das Wachstumsoptimum fällt zwischen 
pH-7 bis 7,6. Die Stabilitätszone des Tetanustoxins ist dagegen 
enger als die des Wachstums und liegt zwischen pH-5,8 und pH-8. 

Wir haben unsere Versuche allerdings nicht mit einem einzelnen 


1) Biochem. Zeitsehr. 123. Bd. Heft 5/6. 
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Bakterium, sondern mit dem Bakteriengemisch der Stuhlaufschwem¬ 
mung ausgeführt, da wir nach den obigen Ergebnissen mit der 
Reinkultur des B. putrificus ja keine Urobilinbildung erwarten 
konnten und von praktischer Bedeutung eben die Wirkung der 
Gesamtflora ist. Die nebenstehende Tabelle gibt über unsere Er¬ 
gebnisse Aufschluß. Wir verwendeten unsere gewohnte „Bl-bouillon“, 
deren p H-Konzentration wir durch die mit NaOH Und HCl nach 
oben und unten ergänzten Sörensen’schen Puffergemische modi¬ 
fizierten. Wir erhielten so H-Konzentrationen von pH-4,40 bis 
8,40. Nach 5 tägiger Bebrütung wurde das Resultat, mit der Aldehyd- 
und Zinkacetatprobe geprüft und neuerdings pH bestimmt. Die 
Versuche wurden sowohl aerob als anaerob eingestellt. Wir fanden: 
Beginn der positiven Zinkacetatprobe aerob und anaerob bei 7,65, 
Ende aerob und anaerob bei bei 6,45. Die Aldehydprobe ist wegen 
der Verwechslungsmöglichkeit mit Indol (s. S. 339) weniger genau* 
Beginn der Rötung bei 8,40, Ende bei 6,45, aerob und anaerob. 
Das Optimum der Zinkacetatprobe fand sich aerob zwischen 7,40 
und 6,45, am höchsten bei 6,55, anaerob zwischen 6,60 und 7,70. 
Das Optimum der Aldehydprobe (das natürlich viel mehr besagt 
als die Grenzreaktion) aerob zwischen 7,00 und 6,55, anaerob 
zwischen 6,60 und 7,70. Nach diesen Ergebnissen dürfte das opti¬ 
male Mittel etwa bei pH-7,0 liegen. Wir sehen, daß das anaerobe 
Optimum trotz der Beimengung von Aerobiern ziemlich mit dem 
des Tetanus übereinstimmt. 

Recht interessant ist die nach 5 Tagen gemessene Endreaktion. 
Es zeigt sich im alkalischen Teil (vielleicht bis Nr. 10) deutlich 
die Tendenz, eine annähernd gleiche pH-Zahl zu er¬ 
reichen, aerob etwa 7,80—7,90. Man sieht, daß bei Nr. 1— 4 
die Alkalität etwas zurückgeht, während sie bei 5—10 zunimmt 
Jedenfalls stellen wir im allgemeinen eine Zunahme der Al¬ 
kalität während des fünftägigen Fäulnisvorgangs 
fest, die sich auch im sauren Teil (Nr. 11—17) fortsetzt, wenn auch 
mit Zurückbleiben der vorher (Nr. 1—10) erreichten Alkalitäts¬ 
grade. Sehr merkwürdig ist die Beobachtung, daß bei an- 
aerober Züchtung pH ganz regelmäßig um etwa pH-0,3 
bis 0,4 niedriger ist als bei aerober, eine Tatsache die wir 
auch in anderen Versuchen regelmäßig bestätigt fanden. Vielleicht 
kann man diese Erscheinung so erklären, daß bei voller; Wirk¬ 
samkeit des Bakterien gemisches die Fäulniszersetzung 
fies Eiweißes eben am kräftigsten ist. Bei anaerober Bebrütung 
können offenbar manche Aerobier nicht so recht gedeihen. Auch 
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Bienstock gelang ja die Fäulnis des Fleisches am besten aerob 
(vgl. S. 328). Auch bei der anaeroben Bebrütung ist besonders 
bei Nr. 1—10 die Einstellung auf annähernd gleiche 
Alkalität sehr auffallend. Man könnte nun die Möglichkeit er¬ 
wägen, ob nicht vielleicht bei geeigneter H-Zahl Bilirubin redu¬ 
ziert wird, ganz gleichgültig, welche Bakterien gerade vorhanden 
sind. Dagegen spricht aber die relativ große Breite der H-Ionen- 
konzentration, bei der Urobilinbildung eintritt, innerhalb der wir 
ja alle Versuche und zwar stets mit der gleichen Bilirubinbouillon 
(vgl. S. 321) anstellten. Wir konnten aber auch mehrmals ganz 
direkt nachweisen, daß bei gemessener gleicher p H-Zahl die eine 
Urobilinprobe positiv, die andere negativ ausfiel, je nach dem Vor¬ 
handensein der entsprechenden Bakterien. So wichtig also eine 
geeignete H-Ionenkonzentration für die Entwicklung und kräftige 
Lebensbestätigung der ausschlaggebenden Bakterien ist, die Uro¬ 
bilinbildung ist nur von der Art und Qualität dieser Bakterien 
abhängig. 


Einfluß von Zucker und Stärke. 


Das Ergebnis Bienstock’s, daß B. coli die Eiweißfäulnis 
hemmt und die von uns festgestellte Tatsache, daß B. coli bei Gegen¬ 
wart von Traubenzucker durch Säurebildung die Urobilinbildung 
verhindert, veranlaßten uns, die Möglichkeit entsprechender Vorgänge 
im Darm einer näheren Betrachtung zu unterziehen. Nach den 
Ergebnissen Ad. Schmidt’s ist der im Dünndarm so reichlich 
vorhandene Traubenzucker im Dickdarm fast völlig verschwunden, 
da er schon weiter oben resorbiert wird. Bei beschleunigter 
Peristaltik und übermäßigem Angebot ist natürlich denkbar, daß 
auch beträchtlichere Mengen von Traubenzucker in den Dickdarra 
gelangen. Mit größerer Regelmäßigkeit ist mit dem Vorhandensein 
von Stärke und gärungsfähiger Zellulose im Dickdarm zu rechnen. 
Wir legten uns deshalb die Frage vor: Wie wirkt die gleiche 
Stuhlaufschwemmung auf Bilirubin 1. bei Gegenwart von Trauben¬ 
zucker, 2. bei Gegenwart von Stärke, 3. ohne diese Zusätze. 


Beispiele: 

1 a) 0,5 Stuhlaufschwemmung 
5,0 Eierbouillon mit Pferde¬ 
serum 

5,0 Bilirubinlösnng 


l b) 0,5 Stuhlaufschwemmung 
5,0 Trauben zuckerbouillon 
mit Pferdeserum 
5,0 Bilirubinlösung 
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1,0 Na 2 HP0 4 -Lösung 
anaerob 

Stark Urobilin, Lackmus¬ 
reaktion amphoter nach 
5 Tagen. 

2 a) 0,5 Stuhlaufschwemmung 

Mischung Bi-Bouillon +1 °/o 

Traubenzucker 

aerob 

Schwach Urobilin, Lackmus 
rot. 

3 a) 0,5 Stuhlaufschwemmung 

Mischung Bi -f- 0.5 g lösliche 
Stärke 

Schwach Urobilin. Lackmus 
rot. 


1,0 Na^HPC^-Lösung 
anaerob 

Kein Urobilin. Lackmus¬ 
reaktion stark sauer nach 
5 Tagen. 

2 b) 0,5 Stuhlaufschwemmung 

Mischung Bi-Bouillon ohne 

Traubenzucker 

aerob 

Stark Urobilin, Lackmus 
amphoter. 

3 b) 0,5 Stuhlaufschwemmung 

Mischung Bi ohne Stärke 
Sehr stark Urobilin. Lack¬ 
mus amphoter. 


Wir stellen also in eindeutiger Weise die ausgesprochene 
Hemmung durch Zucker und Stärke und zugleich Eintreten einer 
lackmussauren Reaktion fest. Wir werden uns nach den eröterten 
Ergebnissen über die Bedeutung der H-Ionenkonzentration darüber 
nicht wundern: Diese Tatsache ist für die Klinik von Bedeutung. 
Wir haben längst gelernt, auf die verschiedene Lackmusreaktion der 
Stühle zu achten, wir kennen den alkalischen Fäulnis-, den sauren 
Gärungsstuhl. Nun wissen wir, daß die Herbivoren kein Urobilin 
im Urin ausscheiden und daß im Herbivoren darin Gärungsvorgänge 
überwiegen. Wir konnten weiter oben zeigen, daß die Fähigkeit 
der Flora des Herbivorenstuhls, Bilirubin zu reduzieren stark 
herabgesetzt ist im Vergleich zum menschlichen Stuhl oder ganz 
fehlt. Wir konnten auch beobachten, daß mit manchen menschlichen 
Stuhlaüfschwemmungen keine Urobilinbildung zu erzielen ist. 

■ So liegt der Gedanke nahe, daß je nach dem Überwiegen der 
Fäulnis- oder der Gärungsvorgänge im Dickdarm, je nach der 
resultierenden Wasserstoffionenkonzentration seines Inhalts auch die 
Urobilinogen- bzw. Urobilinmenge des Urins steigt und fällt und 
daß sie vermutlich nicht allein von dem Bestehen von Leberaffektionen, 
Blutergüssen usw. abhängig ist. Bei bestehenden Leberaffektionen 
mit erhöhter Urobilinreaktion müßte andrerseits auf den Grad der 
Darmfäulnis geachtet werden. Eppinger 1 ) hat die Wichtigkeit 
des Nachweises von Urobilinogenvermehrung im Stuhl als Beweis 

1) Die hepato-lienalen Erkrankungen. Berlin 1920. 
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stärkeren Blutzerfalls bei Anämien betont und Methoden zur Be¬ 
stimmung des Urobilinogens im Stuhl angegeben. Auch hier wird 
man sich fragen müssen, wie weit die Darmfäulnis die Menge des 
Urobilinogens im Stuhl beeinflußt, ob nicht wegen der gerade bei 
perniziöser Anämie bestehenden Achylia gastrica sekundär auch 
die Darmfäulnis gesteigert ist. Es bedürfte das erst noch der 
Untersuchung. Wir glauben, daß sich gerade mit Hilfe der 
Bilirubinlösung eine Stuhluntersuchungsmethode ausarbeiten ließe, 
durch die man im eben erörterten Sinn, einen Einblick in die 
Stärke der Eiweißfaulnis gewinnen könnte. Wir sind mit Aus¬ 
arbeitung einer solchen Methode beschäftigt. Klinische Unter¬ 
suchungen wären unserer Ansicht nach vor allem darüber an¬ 
zustellen, ob etwa durch reichliche oder ausschließliche Zncker- 
oder Stärkeernährung bzw. sonstige geeignete Veränderung der 
Kost eine anhaltend starke Urobilinreaktion im Harn herab¬ 
gemindert werden könnte. Wir haben leider diese Frage bis jetzt 
klinisch-praktisch noch nicht in Angriff nehmen können. 

Zusammenfassung. 

Mit einer Aufschwemmung fast jeden (nicht jeden) mensch¬ 
lichen Stuhles kann chemisch reines Bilirubin unter geeigneten 
Versuchsbedingungen zu Urobilinogen reduziert werden, das daun 
in Urobilin übergeführt werden kann. Das'gleiche von dem von 
H. Fischer rein dargestellten Mesobilirubin. 

Aus grüner Herbivorengalle und aus künstlich präpariertem 
Biliverdin ließ sich durch Bebrütung mit menschlichen Stuhlauf¬ 
schwemmungen kein Urobilin gewinnen. Bilirubinhaltige Binder¬ 
galle war jedoch reduzierbar. 

Mit dem Stuhl von Herbivoren (Rind, Schaf) läßt sich chemisch 
reines Bilirubin in der Regel nicht reduzieren. Offenbar wegen 
des Überwiegens von Gärungsvorgängen über solche der Fäulnis. 

Für die Möglichkeit der Urobilinreduktion durch Stuhlmikroben 
ist eine geeignete Wasserstoffionenkonzentration ausschlaggebend. 
Die optimale pH-Zahl der zu verwendenden Nährflüssigkeit liegt 
etwa bei pH-=7,0. Die gallensauren Alkalien und Cholesterin 
sind offenbar für die Urobilinreduktion des Bilirubins irrelevant, 
ebenso die nicht organisierten Fermente des Stuhles (Stuhlberke- 
feldfiltrat). Alle untersuchten aeroben Bakterien, vor allem das 
B. coli, erwiesen sich als unfähig zur Urobilinbildung. 

Die Reduktion des Bilirubins im Dickdarm ist an die Gegen¬ 
wart obligater Anaerobier von der Art des Bienstock’schen 
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B. putrificus gebunden. Die Mithilfe an und für sich unwirksamer 
Aerobier ist aber dazu notwendig. 

Die Bilirubinreduktion ist also abhängig von der Eiweißfäulnis, 
die von Bienstock für diese aufgestellten Gesetze üherdenSyner- 
gismus anaerober und aerober Bakterien gelten auch hier. Der 
für die Urobilinbildung maßgebende obligat anaerobe Tennis¬ 
schlägerbazillus wird näher beschrieben. 

B. coli kann wie andere Aerobier die Urobilinbildung verstärken, 
wenn kein gärungsfähiges Material vorliegt. 

Ist im Nährmedium Gärung möglich, so hemmt und stört 
B. coli ebenso wie andere gärungsfähige Bakterien die Bilirubin- 
reduktion durch Säurebildung. 

Aus dem gleichen Grund wird durch Hinzufügen von Zucker 
oder auch Stärke die Urobilinbildung durch Stuhlaufschwemmungen 
gehemmt oder ganz verhindert. 
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Über einen besonderen Fall von Störung der Heizleitung 
und der Reizbarkeit des Herzens. 

Von 

Prof. Dr. Heinrich von Hoesslin. 

(Mit 6 Kurven.) 

Im folgenden sei ausführlicher über einen Fall berichtet, bei 
dem im Laufe schwerer Erkrankung des Myokards sich Störungen 
der Herztätigkeit entwickelten, die zunächst als reine Reizleitungs¬ 
störungen angesprochen wurden, bei genauerer Untersuchung aber 
kaum damit allein erklärt werden konnten. Außerdem zeigt er 
den selten beobachteten Übergang von normaler Vorhofstätigkeit 
zu Vorhofsflatern bei Leitungsstörung zwischen Vorhof und 
Kammer. 

Aus der Krankengeschichte sei kurz fügendes angeführt: 

Erich Kn. 19 Jahre. 

Vorgeschichte: In jüngeren Jahren Rachen- und Gaumenmandeln 
wegen andauernder Beschwerden herausgenommen. Mit 13 Jahren 
4 Monate wegen Gelenkrheumatismus behandelt, damals auch Feststellung 
eines Herzfehlers. Mit 16 Jahren 6 Monate lang wieder Gelenkrheuma¬ 
tismus. Im Juli 1921 neuerdings sehr heftiger Anfall unter Fieber und 
starken Herzbeschwerden. 

Aufnahmebefund vom 27. VI. 1921 : Ziemlich aufgeschossener 
schmächtiger junger Mann in ausreichendem Ernährungszustand; gebräunte 
trockene heiße Haut, beträchtliche Anämie, leichte Zyanose. Temperatur 
zwischen 39 und 40°. 

Rötung der Rachenschleimhaut, noch Reste der Gaumenmandeln. 
Schmächtiger Brustkorb, leichte Stauungsbronchitis. 

Herz: Grenzen 2 Querfingerbreit über dem rechten Brustbeinrand, linke 
vordere Achsellinie, dritter Zwischenrippenraum, deutliche Pulsation über 
dem ganzen Herz, hebender Spitzenstoß, mäßige Druckempfindlichkeit über 
der ganzen Spitzengegend. Über Mitralis und Aorta lautes systolisches 
Geräusch, zweiter P.-T. verstärkt, übrige Töne rein. Puls 90 Schläge 
von mäßiger Füllung und Spannung, regelmäßig. R. R. 100 mm Hg. 

Bauchorgane ohne wesentlichen Befund, höchstens geringe Stauung» 
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Starke Rötung und Schwellung des zweiten Fingergrundgelenkes, 
übrige Gelenke frei. 

Nervensystem o. B. 

Am 1. VII. trat Schwellung des rechten Knie- und linken Sprung- 
gelenkes ein. von da ab wurden die verschiedensten Gelenke von erheb¬ 
lichen Schmerzen befallen. Leberschwellung, beginnender Aszites. Medi¬ 
kamente ohne Erfolg, zweimalige B:utaussaat keimfrei. 

Vom 9. VII. ab ausgesprochen intermittierendes Fieber mit dauernder 
mäßiger Pulsbeschl^unigung. Hy Irothorax beiderseits. 3 mal täglich 
1 Eßlöffel Digitalisiofus ohne Einfluß auf die Herztätigkeit. 

Am 12. VII. wurde zum ersten Male Aussetzen des Pulses bei 
jedem 3. und 5. Schlage beobachtet, am 15. VII. Bigeminus. daher Aus¬ 
setzen der Digitalis * Kurve 1 und 2). Während der Herzpausen waren 



Kurve 1, Abi. 2. 12. VII. 21. 84 Kammersehläge bei 110 Vorhofskontraktioneu. 

Das nach jedem Vorhoransfall auttreteude Rj ist niedriger, seine Bads breiter, 
ferner zeigt es im ansteigenden Ast jedesmal einen deutlichen Knick: es ist 
tiefer als in den folgenden Komplexen. 


p, p 2 

ppp pppppp 




3 2 33 X2 35 




Kurve 2, Abi. 2. 21. VII. 21. 80 Kammerkontraktionen = 40 Doppelschläge bei 

120 Vorhofssystolen. Pseudobigeminus Jeder Kammerkontraktion geht eiue 
Vorhots welle voraus in ungleichem Abstande. 


deutlich leise Vorhofskontraktionen zu hören. Besonders des Abends 
Schmerzen in der Herzgegend mit erhöhter Atemnot und Angstgefühl. 

Schmerzen und Schwellungen der Gelenke wechselten zunächst, 
nahmen aber dann mit dem Fieber ab. Anstelle des Bigeminus traten 
wieder Perioden von 2 bis 5 Schlägen mit folgendem Ausfall (Kurve 3). 

Ende August folgte eine fieberfreie Periode. Der Herzbefund blieb 
im wesentlichen unverändert. Puls dauernd 110 bis 116 Schläge mit 
Ausfallen. 

Am 22. IX. plötzlich auftretende starke Atemnot mit Herzbe¬ 
schwerden, noch 0,5 mg Stophantin und Morphium Besserung. Einige 
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Kurve 3, Abi. 1. 23. VII. 21. 78 Kammerschläge bei 120 Vorhofskontraktionen. 
Die Form der jedesmal nach einem Kammerausfall einsetzenden Kanomersystolen 
wechselt erheblich, die nächstfolgenden gleichen sich jedesmal untereinander. 



Kurve 4, Abi. 1. 17. IX. 21. Etwas größere Ausschläge infolge Verstärkung 
des Magnetfeldes. Gröberes Vorhofflattern, 480 Wellen i. d. M. bei 96 Kammer- 
Kontraktionen. Die längeren Pausen betragen znm Teil das Doppelte der kurzen. 


ppp p pp 



10 15 
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Kurve 5, Abi. 2. 10. XI. 21. Häufiger Kammerausfall, 72 V.S. bei 96 A.S. Die 
Vorhofszacke ist deutlich gespalten, der Abstand der einzelnen P*Zacken gleich. 


11,0 


Ivyvvwwwvyww^^ 


Kurve 6, Abi. 2. 15. XI. 11. Vorhofflattern mit 400 Wellen i. d. M. bei 60 V.S. 
Die nach den kürzeren Intervallen P 8 -Zacken auftretenden unterscheiden sich'. von 
den anderen in gleicher Weise wie in Kurve 1 
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Tage vorher war Kurve 4 a-nf^enomnen vorder. Die nächste Zeit 
unter täglich 3 mal 20 Tropfen Digitalisnnktur wieder leidlicher Zn* 
stand, Puls wie früher ( Kurve 5i. 

Mitte November setzten dann plötzlich wieder stärkere Beschwerden 
ein (Kurve 6). Am 20. XL erfolgte Temperaturanstieg mit Unregel¬ 
mäßigkeit der Herzaktion; am 23. XL neuerdings Angina mit Zunahme 
von Aazitis und Hvdrothorax: am 2. XII. nachts erfolgte plötzlich der Tod. 

Sektion wurde nicht gestartet. 

Nach der ersten anfgenommenen E. K. Kurve schien es. wie 
gesagt, daß es sich um Überkitungsstörangen handele, nm Perioden 
von 2 bis 5 Schlägen mit ständig zunehmendem P-R-Intervall bis 
zom schließlichen Kammerausfall. Bei der Art der Erkrankung 
konnten in der Tat Veränderungen im Bündel leicht zu einer 
Störung der Leitung führen, so daß es jedesmal erst nach längerer 
Panse wieder leitfähig wurde. Die Lage der P-Zacke war ein¬ 
deutig (Kurve li 

Bei genauerer Betrachtung der Kurve 1 fiel jedoch auf, daß 
der jedesmal nach einem Ventrikelausfall auf eine P-Zacke folgende 
Ventrikelkomplex (R t ) eine andere Form aufwies als die nachfolgenden 
(R,) innerhalb jeder Periode. R, war niedriger und enthielt im 
anfsteigenden Schenkel einen leichten Knick, S war eine Kleinigkeit 
tiefer. Sehr viel deutlicher wurde der Unterschied in einer späteren 
Aufnahme mit gleicher Ableitung (Kurve 2), während der Bigeminns- 
periode: der erste Komplex war niedrig, der zweite glich den früheren 
Komplexen (kleine Höhenunterschiede des letzteren gegenüber den 
früheren Kurven müssen anf Unterschiede im Magnetfeld znrück- 
geführt werden). 

Die Ableitung 1 (K. 3, etwas später wie K. 1 aufgenommen) 
zeigt gleichfalls ganz erhebliche Abweichnngen und zwar nicht 
nur zwischen der ersten Ventrikelzacke einer Periode und den 
folgenden, sondern es sind auch die nach einem Kammeraasfall 
auftretenden ersten Komplexe unter sich verschieden (mit 1, 6, 9 
bezeichnet), während die nächsten sich wieder untereinander 
gleichen. 

Wir haben also den Fall vor uns, daß auf eine Vorhofs¬ 
kontraktion in wechselndem Abstande verschieden geformte Kammer¬ 
komplexe folgen. Als Ursache für dieses auffällige Verhalten 
kommen verschiedene Möglichkeiten in Betracht: 

1. Handelt es sich, abgesehen von der Überleitnngsstörnng vom 
Vorhof zum Ventrikel um Leitungsstörungen in den Schenkeln 
des Bündels, die nur kleine Äste betreffen, so daß eine wenn auch 
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nicht sehr hochgradige Veränderung in der Zackenform zustande 
kommt? 

2. Kommen eventuell auch noch andere Störungen in Betracht» 
einmal solche der Reizbarkeit, so daß der Ventrikel nicht jedesmal 
auf den vom Vorhof zugesandten Reiz anspricht, oder daß er auch 
nur verlangsamt anspricht? 

3. Liegt vielleicht eine Abschwächung des Reizes während der 
Überleitung vor und damit eine Verlängerung der refraktären Phase, 
so daß an Stelle des übergeleiteten Reizes ein autonome, von einem 
sekundären oder tertiären Zentrum ausgehender Reiz dafür ein¬ 
springt, wodurch der Ventrikel für den vom Vorhof zugeführten 
Reiz unempfänglich wird? 

Für die Beantwortung dieser Frage mußte zunächst versucht 
werden, aus den vorhandenen Kurven ein möglichst eindeutiges 
Bild zu gewinnen, welcher Art die Kammerkomplexe sind, ob es 
sich jedesmal um übergeleitete Schläge handelt oder ob sich bei 
bestimmten Gelegenheiten nicht auch Autonome vorfinden. Zunächst 
fällt ohne weiteres der stets verlängerte Abstand P-R auf, sowie 
seine Zunahme innerhalb einer Periode, bis ein Ventrikelschlag 
ausfällt. Bei der genauen Ausmessung bemerkt man jedoch, daß 
einmal das Intervall P*Rj, also das der ersten Herzrevolution nach 
einem Ventrikelausfall, nicht immer das kürzeste ist, wie man in¬ 
folge der nunmehr wieder gebesserten Leitfähigkeit anzunehmen 
berechtigt wäre, sondern es ist häufig ebenso lang oder sogar noch 
länger als das nächstfolgende Intervall P*R 2 . Erst innerhalb dieser 
folgenden Schläge nimmt das Intervall in der Regel im progre¬ 
dienten Maße zu. Ganz gleichmäßig ist allerdings diese Zunahme 
auch nicht immer, wie man z. B. gegen Schluß der Kurve 5 be¬ 
obachten kann. 

Ferner fällt auf, daß der Ventrikel nicht regelmäßig nach 
einer bestimmten Verlängerung von P-R ausfälit. So beträgt das 
Intervall in Kurve 2 bei X (soweit sich bei der engen Zeit¬ 
schreibung ausmessen läßt) 0,26" und der auf die nächste Vorhofs¬ 
kontraktion fällige Ventrikelschlag fällt aus; bei XX mißt P-R 
0,33" und es erfolgt kein Ausfall, sondern dieser tritt erst nach 
einem Intervall von 0,43" ein. Während der Pseudo-Bigeminus- 
periode nach Digitalisgebrauch (Kurve 2) genügt schon ein Ab¬ 
stand von weniger als 0,3", um Ausfall zu veranlassen. 

Diese Unterschiede in der Zeitspanne P-R können ja mit einer 
gewissen Labilität der Reizleitung erklärt werden, sind aber auf- 
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fallend, da bei reinen Störungen der Beizleitung das Intervall ge¬ 
wöhnlich periodisch verlängert wird, oder seine Größe an ganz be¬ 
stimmte Bedingungen geknüpft ist, wie z.B. bei Vorhofsextrasystoleu. 
Erfolgt dagegen ein Ausfall ganz unvermittelt, so nimmt man im 
allgemeinen nach Wenckebach’s Vorgang eine Störung der 
Beizbarkeit allein an. Sonst sieht man am häufigsten wechselnde 
Intervalle bei der Ausführung des Vagusdruckes. Daß es während 
der Digitaliswirkung besonders leicht zu einem Ausfall kommt, 
nimmt nicht wunder, da Digitalis bekanntlich die Leitung ver¬ 
schlechtert (bei gleichzeitiger Erhöhung der Beizbarkeit). 

Ferner ist auffallend, daß während der Digitalis-Bigeminus- 
periode die Form der beiden Kammerkomplexe größere Unterschiede 
aufweist, als zu anderen Zeiten. Zu einer völligen Dissoziation 
kommt es während der geregelten Vorhofstätigkeit nicht. 

Nun muß die Möglichkeit zugegeben werden, daß unterhalb 
des Aschoff-Ta wara’schen Knotens bis zu den Endausbreitungen 
der Leitungsfasern bei der Art der Erkrankung anatomische Ver¬ 
änderungen sehr wohl möglich waren, die die erwähnten Unter¬ 
schiede in den Kammerkomplexen erzeugen konnten. Fridericia 
und Möller haben einen derartigen Fall ausführlich beschrieben, 
dei^ bei Vorhofflimmern und gleichmäßigem Ventrikelabstand erheb¬ 
liche Unterschiede in den Kammerkomplexen aufwies, und auf 
Leitungsstörungen zurückgeführt. Die Autopsie bestätigte ihre 
Vermutung: „Während der Hauptstrang und die beiden Schenkel, 
sowie die Endausbreitungen im rechten Ventrikel — soweit sie 
von der gewöhnlichen Muskulatur zu erkennen waren — völlig 
normal befunden werden, unterliegt es keinem Zweifel, daß die 
feineren Ausbreitungen im linken Ventrikel einer beträchtlichen 
Verödung der Fasern ausgesetzt gewesen sind, wenn auch noch 
ein Teil derselben wohlerhalten geblieben ist“. Die von Fride¬ 
ricia und Möller aufgenommenen Kurven können in diesem Sinne 
ohne Zwang verwendet werden. 

Nun lassen es aber einige Umstände doch nicht als so ganz 
zweifelfrei erscheinen, daß es sich in unserem Falle um Leitungs¬ 
störungen im Bündel sowie in feineren Ästen allein handelt, die 
zu der verschiedenen Form der Kammer E.K. führen, ganz abgesehen 
davon, daß. im Experiment Schädigung der Endverzweigungen 
keinen Unterschied im E. K. erzeugt (Eppinger). Einmal ist 
eigentümlich, daß die anders geformten Komplexe Kj stets nach 
einem Ventrikelausfall eintreten und ebenso die Komplexe B 8 , die 
Auch unter sich verschieden sind. Es müßte also bei fi r jedesmal 
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die Leitung an der gleichen Stelle gestört sein, während bei R* 
die Störung wechselt. Und daß, obwohl gerade bei letzterem das 
Leitungsvermögen ausreichend Zeit zur Wiederherstellung hatte, 
infolge des vorangegangenen Kammerausfalles. Könnte hier nicht 
gleichzeitig der Reiz auf dem Wege vom Vorhof zur Kammer eine 
Abschwächung erfahren haben, daß seine Ausbreitung nicht mehr 
in alle Teile erfolgt, besonders bei den R,-Komplexen? Außerdem 
fällt nach Rg stets wieder die fällige Kammerkontraktion aus. Es 
wäre doch wenig wahrscheinlich, daß die Reizleitung, die nach dem 
schwachen Kammerschlag doch wieder gut funktionieren müßte, 
trotzdem versagte. Hier läge doch näher, anzunehmen, daß infolge 
des vorangegangenen schwachen Reizes die refraktäre Phase länger 
geworden ist, und daher der Ventrikel bei der ziemlich raschen Folge 
von 120 Vorhofsschlägen noch nicht wieder ansprechen kann. 

Weiterhin ist nicht ganz leicht zu erkennen, warum gerade 
das Intervall P-Ri sich nicht in die Periode der zunehmenden P- Ra- 
Intervalle einfügt. Es ist zwar häufig kürzer als dieses, oft aber 
auch nicht und zuweilen sogar etwas länger. Nun wär£ vielleicht 
die Möglichkeit vorhanden, daß für das Intervall P-R nicht nur 
die Verzögerung im Aschoff-Tawara’schen Knoten allein maß¬ 
gebend ist, wie die Versuche von Hering am Tier zeigen, sondern 
daß auch Störungen in den feineren Verästelungen des Bündels 
von Einfluß darauf sind, wie Winterberg nach Kurven am 
Menschen annimmt (obwohl seine eigenen Tierexperimente auch im 
Hering’schen Sinne sprechen). In dem Falle von Winterberg 
nandelt es sich aber um hochgradige Unterschiede im Kammer E. K, 
so daß isolierte Reizleitung abwechselnd durch den rechten und 
durch den linken Schenkel in Frage kam. Das trifft aber für 
unseren Fall nicht zu, die Unterschiede sind dafür zu klein. Daß 
geringfügige Störungen in den Endausbreitungen des Bündels auf 
das P-R-Intervall hier einwirken, ist daher nicht anzunehmen. 
Ganz abgesehen davon hat H. Straub sicher mit Recht betont, 
daß das, was wir als P-R Intervall bezeichnen, nicht allein von 
der Dauer der Reizleitung abhängt, sondern auch von der Latenz¬ 
zeit, also der Zeit, die der Ventrikel benötigt, um auf den zuge¬ 
führten Reiz anzusprechen. Ist dieser Reiz sehr schwach, so kann 
auch aus diesem Grunde P-R verlängert sein. Nach den von 
Straub zur Deutung seines Falles herangezogenen Versuchen von 
Trendelenburg ist es auch nicht unmöglich, daß durch Ver¬ 
änderungen in der Latenzzeit es zu periodischer Verlangsamung 
von A-V mit Ventrikelausfall kommt. Wenckebach nimmt aller¬ 
dings gegen die ganze Straub’sche Auffassung Stellung und er- 
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klärt alle Erscheinungen durch'Leitungsstörung, nachdem auch 
durch automatische'Schläge das Bündel infolge retrograder Leitung 
in Anspruch genommen sei und für den nächsten Reiz daher mehr 
oder weniger versage. Es ist wohl möglich, daß auch unser Fall 
von anderer Seite in diesem Sinne erklärt wird, doch glaube ich, 
nochmals hervorheben zu müssen, daß besonders die Stellung der 
abnorm geformten Kammerkomplexe zu der periodischen Leitungs¬ 
verzögerung sowie die Verschiedenheit der zugehörige!! P-R,- bzw. 
P-R a -Intervalle die Deutung zulassen, daß es sich nicht allein um Lei¬ 
tungsstörungen handelt, sondern daß in erster Linie wechselnde Stärke 
des zugeführten Reizes sowie der Anspruchsfähigkeit der Kammer für 
Form und zeitliches Auftreten einzelner Komplexe maßgebend sind. 

Damit wird auch die Frage gestellt, ob alle Kammerkomplexe 
übergeleitet sind, oder nur ein Teil derselben und welche. Allem 
Anscheine nach sind die R 2 -Komplexe übergeleitet, denn sie fügen 
sich im allgemeinen in die Periode der verzögerten Leitung ein, 
wenn wir von gelegentlichen Ausnahmen absehen, z. B. in K. 5. Dort 
kommen aber noch besondere Verhältnisse in Betracht insofern, als 
die Schlagfolge verlangsamt ist. Wir zählen bei 96 Vorhofsschlägen 
72 Kammerkontraktionen gegen 120 Vorhofskontraktionen mit 78 — 84 
V. S. in der Zeit der wechselnden Kammerkomplexe (K. 1,2,3). Es war 
hier also wesentlich mehr Zeit zur Erholung der Reizleitung gegeben. 
In dieser Kurve entsprechen auch alle Kammerkomplexe dem Typ 
R 2 , also der Form, die wir als übergeleitet annehmen. Die Kom¬ 
plexe Rj und R 8 sind dagegen als autonome Komplexe zu deuten, 
die zur Zeit der fälligen übergeleiteten Schläge einsetzen, zuweilen 
auch etwas vorher oder nachher. Die Leitfähigkeit hat sich also 
hier langsamer erholt als die Anspruchsfähigkeit, denn sonst würden 
wir überall die gleichen Formen haben, wie dies Kurve 5 zeigt. 
Bei den R s -Komplexen kommt es anscheinend zu sehr wenig voll¬ 
kommenen Kammerkontraktionen — die Schläge waren auch mit 
dem Ohre leiser wahrzunehmen als die übrigen — die Folge davon 
ist die Verlängerung der refraktären Phase mit Ausfall der nächst¬ 
fälligen vom Vorhof angeregten Kontraktion. Leitungsvermögen, 
Reizstärke und Anspruchsfähigkeit erholen sich also offenkundig 
nicht in gleichem Maße. 

Die Vermutung, daß es sich bei den Pi-Komplexen nicht um 
übergeleitete, sondern um automatische Kontraktionen, die ihren 
Ausgang mutmaßlich vom AV-Knoten oder wenig unterhalb nehmen, 
erfahrt auch noch durch die Betrachtung später aufgenommener 
Kurven, nämlich zur Zeit des Vorhofflatterns, ihre Bestätigung. 
Wir zählen hier (K. 6) 380 Vorhofskontraktionen in ziemlich regel- 
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mäßigem Verlaufe, dabei sind die'Kammerabstände bis auf einzelne 
deutlich vorzeitige Kontraktionen absolut regelmäßig. Regelmäßig¬ 
keit der Ventrikelaktion bei Vorhofflimmern oder -flattern spricht 
nach Lewis dafür, daß die Leitung zwischen Vorkammer und 
Kammer ganz unterbrochen ist. Fridericia und Möller fanden 
allerdings das Bündel unversehrt und verzeichneten trotzdem gleich¬ 
mäßige Ventrikeltätigkeit mit 60 Schlägen. Sie sagen daher, ihr 
Befund könhe die Lewis’sche Hypothese nicht stützen, sie aber 
auch nicht widerlegen, da auch toxische und funktionelle Unter¬ 
brechung der Reizübertragung Vorkommen könne, ohne nachweis¬ 
bare anatomische Veränderungen des Leitungsbündels. Auch in 
unserem Falle beträgt die Kammerscblagzahl 60 in der Minute, 
sie ist zwar etwas groß, aber es sind doch nicht selten Fälle 
völliger Dissoziationen mit 60 Ventrikelschlägen beobachtet worden. 
Die Zahl würde also nicht dagegen sprechen. Nun weisen die 
Kammerkomplexe die Form der Rj-Komplexe auf, und nur die 
wenigen vorzeitigen Schläge die der R 2 -Komplexe. In Ableitung 1 
sehen wir das entsprechende Bild. Besteht also die Annahme von 
Lewis zu recht, so ist der Beweis geliefert, daß wir hier auto¬ 
matische Kammerschläge vor uns haben und nur die vorzeitigen 
vielleicht übergeleitete sind: für diese letzteren könnte aber auch 
ein an etwas anderer Stelle gelegener Entstehungsort angenommen 
werden. Es sind also auch die R, -Schläge der anderen Kurven 
als automatische Schläge anzusehen, unabhängig von der voran¬ 
gegangenen Vorhofskontraktion. 

Der Fall bietet nun noch weitere Eigentümlichkeiten. Wir 
sehen die Überleitungsstörung in Vorhofflattern mit 380 V.S. 
(K. 6) und regelmäßiger Kammertätigkeit und zeitenweise in solches 
von 480 V.S. (K. 4) mit unregelmäßiger Tätigkeit übergehen. Soll 
man nun auch hier völlige Dissoziation oder nur Unregelmäßig¬ 
keit in der Überleitung annehmen, so daß, *wie von den meisten 
Autoren angenommen wird, von den vielen Vorhofsreizen nur ein¬ 
zelne das Bündel passieren und Kammerkontraktionen auslösen. 
Die Kurve ist leider nur in Ableitung 1 aufgenommen. Soweit 
sich aus ihr ersehen läßt, entsprechen die Kammerschläge weder 
dem Typ R 1 noch dem Typ R 2 völlig. Die S-Zacke ist verhältnis¬ 
mäßig tief, was dem ersteren entsprechen würde, der ganze Komplex 
dagegen etwas schmäler wie sonst. Außerdem bemerken wir, daß 
nach einer längeren Pause im aufsteigenden Teil der R-Zacken 
eine minimale Verdickung bzw. Einknickung sichtbar wird, wie sie 
sonst dem Typ R ? eigen ist. Es ist also nicht ganz auszuschließen, 
daß hier wieder Überleitung besteht und daß nur da, wo sie erheb- 
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lieh verschlechtert ist. automatische Kontraktionen : R, einspringen. 
oder es handelt sich auch um völlig unabhängiges Schlagen des 
Ventrikels vom Vorhof mit geringfügigen Verschiedenheiten der 
Kammerkomplexe. Ersteres würde den Anschauungen der Mehr¬ 
zahl. wenn auch nicht aller Autoren entsprechen. Auf die ganze 
hierher gehörige Frage, ob bei Vorholdattern bzw. -flimmern eine 
Überleitung stattnedet oder ob man sich die Entstehung der 
Kammerschläge auf andere Weise, durch Automatic des AV-Knotens 
oder des Zentrums am Koronarvenensinus denken soll, sei hier 
nicht eingegangen. Der ganze Fall spricht mehr für letztere An¬ 
schauung. die von A. Hoff mann. Edens und anderen vertreten 
wird. Es ist jedenfalls gezwungen. bei der unregelmäßigen Kammer¬ 
tätigkeit einen anderen Modus anzunehmen, wie bei der regelmäßigen. 

Auf einen Punkt sei hier noch hingewiesen: Die Vorliofszacke 
wird (K. ö zeitenweise doppelgipfelig. Es ist nicht anzunehmen, 
daß erst der rasche Ablauf der Kurve diese Erscheinung deutlich 
macht, denn die Spaltung ist außerordentlich deutlich ausgeprägt. 
Ob wir hier die Spaltung nach dem Voigange von Ganter und 
Zahn durch das Interferieren zweier Reize erklären können, er¬ 
scheint infolge des langen und wechselnden P-R-Intervalles frag¬ 
lich. Es ist auch möglich, daß wir hier nur eine Vorstufe des 
Vorhofflatterns vor uns haben. Robinson hat einmal nach Auf¬ 
treten einer doppelgipfeligen P-Zacke bei Vagusdruck nachher 
aurikuläre Tachykardie einsetzen sehen, also einen analogen Vor¬ 
gang. Auch Vagusreizung kann die gleiche Erscheinung der Spal¬ 
tung hervon ufen. wie von anderen und mir .wiederholt beobachtet 
wurde. Im Experiment kann ferner Vagusreizung bei läi adisiertem 
Vorhof Flimmern hervorrufen. während alleinige Reizung des Vor¬ 
hofs im gleichen Tempo noch Voihofstachysystolie erzeugt 'jKorte- 
weg. zit. nach Wenckebach . Möglicherweise liegt auch hier das 
gleiche vor. erhöhter Vagusreiz bei erhöhter Reizbarkeit der Vorhöfe. 

Zum mindesten regt die vorangegangene Beobachtune dazu an. 
die ganze Frage der Reizleitung vom Voihof zum Ventrikel noch¬ 
mals in Angriö' zu nehmen, zumal auf Grund mancher am Menschen 
beobachteten Kurven wie den hier mitgeteilten. 
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Aus der III. medizin. Universitätsklinik in Budapest. 

(Direktor: Prof. Baron A. v. Koränyi.) 

Zückerbestimmüugen im menschlichen Blut und Gewebe 

bei Diabetikern. 

Von 

Dr. Irene Barät und Dr. G<5za Hetänyi. 

Die chemische Zusammensetzung des menschlichen Blutes ist 
zwischen gewissen Grenzen als konstant zu betrachten, denn wenn 
sie auch durch das Hinzukommen oder den Verlust von Wasser 
oder von gelösten Stoffen eine vorübergehende Veränderung er¬ 
leidet, so wird diese Veränderung durch die Gewebe des Organismus 
in kurzer Zeit ausgeglichen. Den Geweben kommt die Hauptrolle 
in der Regulation des Blutchemismus zu, während als zweitwicht^gste 
Faktoren in dieser regulatorischen Arbeit die Nieren zu verzeichnen 
wären, die bei einer bestimmten Konzentration die Überladung des 
Blutes an Wasser und gelösten Stoffen durch eine vermehrte 
Elimination derselben zu verhindern trachten. Daß die Gewebe 
diese wichtige Regulierungstätigkeit auch ohne die Nieren zustande 
bringen können, zeigen am schönsten Nonnenbruch’s Versuche; 
dieser Autor konnte die primäre Rolle der Gewebe an nephrokto- 
mierten Tieren demonstrieren, bei welchen nach einer intravenösen 
Injektiou von 10 ccm einer 20 °/ 0 Traubenzuckerlösung die dadurch 
erzeugte Hyperglykämie in drei Stunden spurlos verschwand. Da 
die Zeit zur vollkommenen Verbrennung der ganzen eingetührten 
Zuckermenge viel zu kurz gewesen wäre, können als einziges Depot 
dafür nur die Gewebe angesehen werden. Nach 0. Schwarz 
gelten besonders Leber und Muskeln als Zuckerdepots. 

Bei der Diabetes ist die regulierende Arbeit der Nieren sehr 
augenfällig: bei einer gewissen Konzentration des Zuckers im Blute 
die wir als Schwellenwert bezeichnen, lassen die Nierenzellen den 
Zucker in den Urin übertreten, wodurch die diabetische Glykosurie 
entsteht. Doch gibt es Fälle, in denen eine Hyperglykämie noch 
nicht zu bemerken ist, eine Glykosurie jedoch schon besteht, oder 
es werden beträchtliche Hyperglykäinien beobachtet, die zu keiner 
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Glykosurie führen. So ist die Theorie des Blutzuckerschwellen¬ 
wertes nicht für alle Fälle des Diabetes zutreffend, und wir müssen 
da andere Ideen ins Feld führen, um die gewonnenen Erfahrungen 
verständlich zu machen. So könnte uns vielleicht die Affinität 
der Gewebe für den Zucker Aufschluß über dessen Schicksal geben. 

Blumenthal befaßt sich mit der Aufnahmsfabigkeit der 
Gewebe, und unterscheidet bei der Überzuckerung des Blutes eine 
Sättigungsgrenze, die dann erreicht wird, wenn eine gewisse intra¬ 
venös zugeführte Zuckermenge ohne Glykosurie vertragen wird, 
jedoch bei wiederholter Injektion zur Ausscheidung gelangt. Dieser 
Grenze gegenüber stellt er die Ausnützungsgrenze, die dann er¬ 
reicht wird, wenn ein bestimmtes Quantum, bei einer fortgesetzten' 
Zufuhr, andauernd ohne Ausscheidung vertragen wird. Diese An¬ 
gaben B1 u m e n t h a 1 's beziehen sich auf normale Gewebe, es ist 
aber vorauszusetzen, daß die Gewebe eines diabetischen Organismus 
anders auf das Angebot von Zucker reagieren werden, und die 
Verwertung und die Verarbeitung des aufgenommenen Zuckers ein 
anderer ist. 

Die Permeabilität der normalen Zellen für den Blutzucker ist 
eine lang umstrittene Frage, die eigentlich auch heute nicht als 
abgeschlossen zu betrachten ist. Die Mehrzahl der Autoren be¬ 
schäftigt sich mit dem Zuckergehalt der roten Blutkörperchen und 
kam zu ganz entgegengesetzten Resultaten. So fanden Michaelis 
und Röna, Stepp, Ege, Hagedorn u. a., daß die Blutkörper¬ 
chen genau so viel Zucker enthalten wie das Plasma, dagegen be¬ 
richten Falta und Richter-Quittner, Schirokauer, 
Brinkmann über Untersuchungen, die dafür sprechen, daß der 
Blutzucker immer nur im Plasma und nie in den Blutzellen nach¬ 
weisbar ist. Sehr bemerkenswert sind die Untersuchungen von 
Csäki, dem es gelang in einer Versuchsreihe zum folgenden Re¬ 
sultate zu kommen: normales Blut enthält fast oder ganz zucker¬ 
freie rote Blutkörperchen, auch wenn eine alimentär zustande ge¬ 
brachte Hyperglykämie besteht, dagegen fand er im diabetischen 
Blute, wenn auch keine Hyperglykämie vorhanden ist, die roten 
Blutkörperchen mit Zucker beladen. Dieses Verhalten der diabe¬ 
tischen Blutkörperchen könnte nach seiner Auffassung in zwei 
Richtungen verständlich gemacht werden: 1. Könnte die physisch¬ 
chemische Bindung des Plasmazuckers eine Veränderung erfahren 
haben, die das Eindringen des Zuckers in die Blutkörperchen er¬ 
möglicht. oder 2. wäre die Imp^rrneabilität der roten Blutkörperchen 
für den Zucker, wie man sie unter normalen Verhältnissen sieht, 
bei Diabetes aufgehoben. 
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Falta und Richter-Quittner halten es für wahrschein¬ 
lich, daß die Blutkörperchen für den Zucker permeabel sind, jedoch 
wirfl der aufgenommene Zucker in den Zellen unter normalen Ver¬ 
hältnissen sofort verbrannt- Nach Csäki’s Befunden muß die Funk¬ 
tion der roten Blutkörperchen bei Diabetes anders beurteilt werden,, 
wir müssen hier eine herabgesetzte Zuckerverwer¬ 
tungsfähigkeit der Blutkörperchen voraussetzen. 

Wollen wir per Analogiam die Zellen der Gewebe von diesem 
Standpunkte aus betrachten, so ergibt sich die Möglichkeit, daß 
bei Diabetes die Hyperglykämie dadurch zustande kommt, daß die 
Zellen des ganzen Organismus den ihnen angebotenen Zucker bis 
zu einer gewissen Grenze in sich aufnehmen, diesen jedoch nicht 
aufarbeiten können, wodurch sie nach einer Zeit mit Zucker über¬ 
laden werden, keine Aufnahmsfähigkeit mehr für Zucker besitzen; 
in diesem Zustande häuft sich der Zucker im Blute auf, dessen 
Überladung bis dahin durch die Aufnahmsfähigkeit der Zellen, 
neben der Ausscheidungsarbeit der Nieren verhindert war. 

Wenn diese Vermutung zutreffend wäre, müßte man in den 
Geweben Diabetiker größere Mengen von Zucker nachweisen können. 

Untersuchungen über den Nachweis des Zuckers in den Ge¬ 
weben finden wir schon bei Claude Bernard, der die Leber 
als einziges Organ bezeichnet, das unter normalen Verhältnissen 
Glykose enthält. Bei Bang finden wir schon die Angabe, daß 
außer in der Leber, auch in den Muskeln, Knochen und Haut mini¬ 
male Mengen von Zucker mit der Reduktionsmethode nachweis¬ 
bar sind. 

Es sind jedoch recht beträchtliche Schwierigkeiten, die die 
Exaktheit der Methodik zu beeinflussen imstande sind. Diese 
wären einerseits die glykolytische Fähigkeit der Gewebe, anderer¬ 
seits die Restreduktion, die hier noch mehr in Betracht zu ziehen 
wäre, als bei Zuckerbestimmungen im Blute. 

Was die Größe dieser Fehlerquellen anbelangt, wäre 1. die 
Glykolyse nach den Untersuchungen von Umber, Rachel Hirsch, 
Cohnheim sehr gering, doch beträfe die Glykolyse nicht nur den 
Zucker, sondern nach Ljungdahl auch die RN-Gruppe, und da¬ 
durch eben die Stoffe der Restreduktion. Wenn wir 2. die Größe 
der Restreduktion berücksichtigen, müssen wir die mit der Reduk¬ 
tionsmethode gewonnenen Werte nach Ege durchschnittlich um 
5°/ 0 erhöht betrachten, welcher Plus dadurch zustande kommt, daß 
die Pentosen, Hexosen, Dihexosen, das Kreatin, Kreatinin, die Alde¬ 
hyde, Purine, das Adrenalin und einige Farbstoffe mitreduzieren. 
Diese sog. Restreduktion könnte durch Vergärungsmethoden korri- 
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giert werden, doch meint See gen, daß nicht immer die ganze 
Zuckermenge vergoren wird; außerdem machten Neuberg und 
nach ihm Mayer darauf aufmerksam, daß die Hefe selbst optisch 
aktive und reduzierende Stoffe enthält, wodurch wieder nur Fehler¬ 
quellen entstehen. 

Nachdem wir mit Leichenmaterial zu arbeiten hatten, wo 
durch Glykolyse und Autolyse die reduzierenden Stoffe beeinflußt 
waren, können wir unsere Werte nicht als absolute ansehen. Wir 
können nur durch den Vergleich normaler, respektive uichtdiabe- 
tischer Organe mit diabetischen Geweben den Unterschied ersehen, 
und daraus auf die Veränderung diabetischer Organe schließen. 
Wir können die erhaltenen Werte bei derselben Arbeitsmethode 
aufeinander beziehen lassen, und dadurch gut verwendbare Werte 
erhalten. 

Wir bedienten uns folgender Methodik: dünnste Gewebe¬ 
scheiben vom Gewichte von ungefähr 90—120 mg wurden auf das 
Bang'sehe Löschpapier gebracht und deren Gewicht mit der Tor¬ 
sionswage bestimmt, die Papiere kamen dann in Eprouvetten, aus 
Jenaer Glas, in welche 8 ccm, Uranlösung (nach der Bang'sehen 
Methode bereitet) zugegossen wurde. Nach 24stündigem Stehen 
wurde die Lösung auf gehärtetem Filter filtriert, und die redu¬ 
zierenden Stoffe nach der bewährten Bang ’schen Mikromethode 
bestimmt. 

Um einen Begriff über die Größe des Unterschiedes, der durch 
die postmortale Vorgänge hervorgerufen wird, zu bekommen, stellten 
wir Tierversuche an. Diese ergaben folgende Resultate: 

I. Kaninchen, welches für andere Zwecke geopfert wurde. So¬ 
fort nach der Sezierung Bestimmung der reduzierenden Stoffe in 
den Organen. Das Tier blieb nachher 24 Stunden im Eisschrank 
stehen. Danach neuerliche Bestimmungen. Wir erhielten folgende 
Werte: 


Niere 

Muskel 

Milz 

Leber 

Blut 

1. V. 0,213% 

0,184»/, 

0,248 % 

0,577 % 

0,106 <7. 

2. V. 0,235% 

0,332»/, 

0,274 % 

0,431 % 

0,205 °/ ( 


Die Differenzen sind im allgemeinen mäßig, entschieden ver¬ 
größert nur bei den Muskel werten. Der hohe Blutzuck er wert läßt 
aber bezüglich des Bestehens physiologischer Verhältnisse Zweifel 
aufkommen. 

II. Meerschweinchen. Der Versuch genau so ausgeführt wie 
oben. 
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Niere 

Muskel 

Milz • 

Leber 

Blnt 

26. VI. 

0,095% 

0,099 % 

O 

>— k 

o 

o~ 

0,441% 

0,142 % 

27. VI. 

0,098 % 

0,127 % 

0,106% 

0,395 % 

0,164% 


Diese Zahlen sind bedeutend niedriger als die bei dem Kaninchen 
erhaltenen, und, wie wir sehen werden, entsprechen sie beiläufig 
denen, die wir bei der Untersuchung normaler menschlicher Organe 
erhielten. Alle untersuchten Organe enthielten reduzierende Stofle, 
deren Menge mit Ausnahme der Leber hinter der des Blutes zurückblieb. 

Ob diese Reduktion tatsächlich rein von Zucker herrührt, 
konnten wir nicht entscheiden, Gärungsversuche mißlangen uns. 

Was nun die postmortalen Veränderungen betrifft, so können 
wir sie auf Grund unserer Tierexperimente nicht als störend be¬ 
trachten; während Niere, Milz und Blut .sich kaum veränderten, 
sehen wir bei den Muskeln eine mäßige Zu-, bei der Leber eine 
ebensolche Abnahme. 

Bei der Ersteren scheint also die Autolyse, bei der Letzteren 
die Glykolyse zu überwiegen. (?) 

In der Voraussetzung, daß die Organe eines Diabetikers andere 
postmortale Veränderungen aufweisen könnten, stellten wir noch 
den Versuch mit einem pankreasdiabetischen Hunde an. Professor 
Mansfeld hatte die Liebenswürdigkeit die Pankreasexstirpation 
durchzuführen. Starke Glykosurie, Polydipsie, Polyurie, Abmage¬ 
rung. Drei Tage nach der Operation im Ätherrausch verbluten 
lassen. Weiteres Verfahren wie oben. Operation: 7. II. 1922. 
Tod: 10. II. 1922. 


Niere Muskel Milz Leber Blut 

10. II. 0.261 °/ 0 0,108 °/ 0 0,198 % 0,276 °/ 0 0,199 % 

11. II. 0.271 % — 0,218 % 0,287 % 0,213 % 


Nr. 

Name 

! 

Diagnose i 

i 

Herz¬ 

muskel 

Milz 

Leber 

Muskel 

1 

S. T. 

i 

Polyserositis 

055 

148 

220 


2 

E. G. 

Tuberculosis 

099 

108 

245 

071 

3 

N. N. 

Cirrbosis bepatis 

224 

135 

155 

088 

4 

B. D. 

Diabetes mellitus 

137 

396 

516 

; 

5 

F. .T. 

1 11 11 

211 

315 

359 

1 

e 

O. T. 

11 11 

336 

436 

442 


7 

J. W. 

11 11 

433 


551 


8 

J. B. 

' 11 11 

427 

273 

440 

229 

9 

J. K. 

| 

11 11 



535 


10 

N. W. 

Arteriosklerosis. Pneu- 

148 

213 

226 




monia 





11 

Frau J. Sz. 

Diabetes mellitus 

1 

413 

412 

526 
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Die erhaltenen Werte zeigen einen genau so geringen Unter¬ 
schied, wie die der gesunden Gewebe. Was die absoluten Werte 
betrifft, sind sie etwas erhöht. Die Erhöhung ist eine gleichmäßige 
in allen Organen, und der Erhöhung des Blutzuckerwertes ent¬ 
sprechend. 

Die an menschlichen Organen durchgeführten Untersuchungen 
sind in der Tabelle S. 362/63 unten zusammengestellt. 

Die Fälle können in drei Gruppen eingeteilt werden, Die 
Fälle 1—3 betreffen Individuen, die keinerlei Störung des Kohlen¬ 
hydratstoff Wechsels aufweisen, die Fälle von 4-9 und 11 Diabe¬ 
tiker, die in Coraa zugrunde gingen, Fall Nr. 10 einen Diabetiker, 
der durch Herzschwäche starb (Pneumonie). 

Wenn wir die drei Gruppen betrachten, ergibt sich folgendes: 

I. Nichtdiabetische Gruppe. Die Gewebewerte halten sich un¬ 
gefähr im Niveau der Blutkonzentration. Lunge, Muskel und Ge¬ 
hirn enthalten weniger, Leber mehr. Die niedrigen Lungen und 
Gehirnwerte sind zweifellos dem großen Wasser- und Lipoidgehalt 
dieser Organe zuzuschreiben. Das verschiedene Verhalten des 
Leber- und Muskelgewebes haben wir bereits in den Tierversuchen 
kennen gelernt. Interessanterweise sind die Gewebewerte bei Fall 
Nr. 3 trotz der bestehenden Hyperglykämie nicht erhöht. 

II. Diabetiker, die in Coma zugrunde gegangen, 7 Fälle. Hier 
sehen wir folgendes: die Gewebewerte zeigen durchwegs eine starke 
Erhöhung gegen die Werte Nichtdiabetischer. Die Erhöhung ist 
eine 2-, 3-. 4fache. Auf eine absolute Erhöhung der Werte kann 
im Sinne des oben gesagten weniger Wert gelegt werden. Ein 
weiterer auffallender Unterschied wird durch den Vergleich der 
Blut- und Gewebewerte zutage gefördert. Im Gegenteil zu den 


Niere 

WeiCe Grane 

! Lunge Gehirn- Gehirn- 
: Substanz Substanz 

Pan¬ 

kreas 

Neben- Schild- 
nitre drüse 

Blut 

Anmerkung 

133 

1 052 

113 


096 


108 

i 070 054 0S6 


152 

090 


100 

' 088 


137 

170 


420 


223 

269 

ISO 

Coma 

303 


332 

447 

236 


385 


32» 

443 

ISO 

„ 

511 


3*4 


— 

?» 

406 


319 

627 

217 


402 


302 

376 


•» 

253 


201/» 


120 

Tod durch Herz¬ 






schwäche 

455 

• 

352 

385 

247 

Coma 
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bei Nichtdiabetischen festgestellten Verhältnissen sind hier die 
Gewebewerte auch im Vergleich zur Blutkonzentration stark er¬ 
höht. — Die Verteilung auf die verschiedenen Organe zeigt keine 
augenfällige Sonderheiten. 

III. Fall Nr. 10 bezieht sich auf einen Fall, wo der Tod eines 
älteren Patienten durch Herzschwäche herbeigefiihrt wurde, an eine 
Pneumonie anknüpfend. Außerdem litt der Patient seit Jahren an 
einer leichten Zuckerkrankheit. Die Gewebewerte sind zwar viel¬ 
leicht etwas erhöht, erreichen aber die bei comatösen Diabetikern 
erhaltenen Werte von weitem nicht. — 

Wie können nun diese Resultate gedeutet werden? Daß die 
Erhöhung der diabetischen Gewebewerte vom erhöhten Zucker¬ 
gehalte herrührt, liegt an der Hand: daran kann kaum gezweifelt 
werden, da für eine Veränderung der anderen Faktoren, die — wie 
oben erwähnt — die Reduktionswerte beeinflussen, gar keine Ur¬ 
sache besteht. Die Gewebe diabetischer Menschen und Tiere sind 
also mit Zucker überhäuft. 

Zwei Momente ergeben sich jedoch, die eine gesonderte Be¬ 
sprechung verdienen. 

Erstens aus dem Vergleiche des Falles Nr. 3 mit den Diabe¬ 
tikern ersehen wir folgende Tatsache. Hier, in einem Falle von 
hypertrophischer Cirrhose, besteht eine Hyperglykämie, die ziem¬ 
lich bedeutend (0,17 °/ 0 ) ist, den Blutzuckerwert des Falles Nr. 10 
um vieles übertrifft, und kaum hinter den Werten einiger coma¬ 
tösen Patienten zurückbleibt. Dennoch sehen wir die Gewebewerte 
von denen der übrigen normalen Fälle gar nicht abweichen. Der 
Diabetiker Fall Nr. 10 zeigt bei einem kleineren Blutzuckerwerte 
(0,12 °/ 0 ) fast um das Doppelte erhöhte Gewebewerte. Dieser Unter¬ 
schied kann nur in dem Sinne erklärt werden, wie dies für die 
Permeabilität der roten Blutkörperchen angenommen wurde. Auch 
die Gewebszellen scheinen bei Diabetes eine größere Menge von 
Zucker in sich übertreten zu lassen. (Ob die normalen Gewebe 
überhaupt Zucker enthalten, können wir durch unsere Methodik 
nicht einwandfrei ermitteln.) 

Das andere interessante Moment ergibt sich aus dem Vergleich 
des Falles Nr. 10 mit den in Coma zugrunde gegangenen Patienten. 
Wenn auch die Gewebe des an Pneumonie und Herzschwäche ge¬ 
storbenen Diabetikers ebenfalls erhöhte Werte zeigen, ist die Er¬ 
höhung der comatösen noch viel stärker. Daraus kann ungezwungen 
gefolgert werden, daß im Coma diabeticum eine enorme Überzucke¬ 
rung der Gewebe zustande kommt. Ob diese von einer exzessiv 
erhöhten Zuckerbildung oder von dem gänzlichen Aufhören der 
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■ -■ • Zuckerverwertungsfähigkeit herrührt, kann hier nicht entschieden 

av werden. Die Tatsache an und für sich besitzt jedoch genügendes 

K. Interesse. Sie spricht in dem Sinne, daß das Coma diabeticum 

vielleicht nicht nur als eine Säure-, sondern auch als eine Zucker¬ 
et:: Vergiftung aufgefaßt werden kann. Diesen Gedanken konnten wir 

i in der Literatur an zwei Stellen auffinden. Jakoby hebt die 

V Bedeutung der Überzuckerung des Organismus für die Erklärung 

if der diabetischen Beschwerden (Mattigkeit, Muskelschwäche usw.) 

)i hervor und äußert sich dahin, daß „der Diabetes neben seiner Be¬ 

deutung als Stoffwechselstörung vermutlich auch als eine Zucker¬ 
vergiftung zu betrachten ist“. Friedländer sah einen Fall 
tu mit extremer Hyperglykämie (1,03 °/ 0 ) ohne nennenswerte Acidose 
in Coma zugrunde gehen und glaubt, daß „das Coma durch Über- 
zuckerung des Organismus und durch direkte Schädigung des 
i Zentralnervensystems durch Zucker herbeigeführt wurde“. Unsere 

I Befunde scheinen dafür zu sprechen, daß die Überzuckerung der 

Gewebe mit der Schwere der Erkrankung in der Tat parallel geht. 

Aus dem Zuckergehalt des Blutes allein, kann man nicht auf 
die ganze Größe der Retention schließen, denn ebenso wie die RN- 
Werte bei Nephriditen kein Maßstab für die ganze Retention sind, 1 ) 
muß auch bei Diabetes der Anhäufung des Zuckers in den Geweben 
eine große Rolle beigemessen werden. 

Zusammenfassend wollen wir folgendes sagen: 

1. Durch den Vergleich nichtdiabetischer und diabetischer 
Organe kann eine Erhöhung des Zuckergehaltes der diabetischen 
Gewebe nachgewiesen werden. 

2. Diese Erhöhung ist besonders in comatösen Fällen stark 
ausgesprochen. (Schädigende Wirkung der Überzuckerung?) 

3. In Fällen von Hyperglykämie nichtdiabetischen Ursprunges 
sind die Gewebewerte gar nicht erhöht. 


Literatur. 

1. CI. Bernard, Leg ons de Physiologie, S. 39. — 2. L. Csaki, Wiener 
Aren, für innere Med. Bd. III, S. 459. — 3. FriedJander, Berliner klin. 
Wochenschr. 1920, 9. — 4. Jakoby, Deutsche med. Wochenschr. 1916, 478. — 
o. Nonnenbrach, Deutsche med. Wochenschr. 1922, Nr. 6. — 6. Schwarz, 
Zentral bl. f. d. ges. Chirurgie und innere Med. 1917. 


1) 8. eigene Arbeit in dieser Zeitschrift Bd. 138. 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität Leiden. 

(Direktor: Prof. Dr. med. W. No len.) 

Klinische Untersuchungen 
über die Funktion von Hautkapillaren. 

Von 

Dr. L. A. M van der Spek. 

I. Assistent der Klinik. 

Nachdem Weiß durch seine Kapillarmikroskopie die Kapillaren 
des Valium unguis des lebenden Menschen dem untersuchenden 
Auge sichtbar gemacht und die Form dieser kleinen Gefäßchen 
an normalen und einigen kranken Individuen studiert hatte, 
trachtete er diese Methode derartig anzuwenden und auszuarbeiten, 
daß er sie gebrauchen konnte, um von der Kraft des Zirkulations¬ 
apparates einen Eindruck zu bekommen. 

Er benutzte die günstige Tatsache, daß er an der Stelle des 
Überganges des arteriellen in den venösen Teil des Gefäßsystems 
den Blutstrom selbst wahrnehmen konnte und 'so die Richtung und 
Schnelligkeit des strömenden Blutes in verschiedenen Umständen 
in all ihren Variationen beobachten konnte. Weiß geht von 
Geppert’s These, daß Herzschwäche etwas funktionelles ist, aus; 
darum wird auch die Kraft des Herzens und Gefäßsystems mit 
anderen Worten, die Sufficienz oder Insufficienz der Blutzirkulation, 
nur durch einen funktionellen Versuch bestimmt werden können. 

Weiß’ Funktionsprobe basiert etwa auf folgendem: Erhöht 
man durch Aufpumpen den Druck in der breiten Manschette eines 
Blutdruckmessers, nachdem man sie, lege artis, um den Oberarm 
der zu untersuchenden Person befestigt hat, dann hört das systo¬ 
lische Einströmen von Blut in den Unterarm und die Hand auf, 
sobald der maximale Blutdruck des Patienten überschritten ist. 
Auch der Abfluß des venösen Blutes zum Oberarm ist vollständig 
unterbrochen, so daß wir im Unterarm, Hand und Finger ein vom 
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übrigen Gefäßsystem völlig abgeschlossenes Köhrensystem vor uns 
haben. 

Betrachten wir nun gleichzeitig die Kapillaren der Fingerspitze 
desselben Armes, dann sehen wir einige Augenblicke nach Über¬ 
schreitung des maximalen Druckes in der Manschette den Blut¬ 
strom in den Kapillaren Stillstehen. Wir nehmen an, daß die 
Versuchsperson einen gesunden Zirkulationsapparat hat. Noch 
kurze Zeit geht der Kapillarstrom weiter, weil der Druckunter¬ 
schied zwischen höherem arteriellen und niedrigem venösen Druck 
durch Verschiebung eines Teiles des Blutes aus dem arteriellen 
System in das venöse verkleinert wird. 

Läßt man nun, nachdem so an der Peripherie der Blutstrom 
zum Stillstand gekommen ist, den Druck in der Manschette, an¬ 
gegeben durch den Manometer, langsam sinken, dann kommt der 
Kapillarstrom bei normaler Zirkulation wieder in Gang, sobald 
der Druck in der Manschette nur einige Millimeter unter den 
maximalen Blutdruck der gesunden Versuchsperson sinkt, also so¬ 
bald nur eine kleine Blutwelle unter der gespannten Manschette 
durch kann. Dies bedeutet nach Weiß soviel als, daß die Kraft 
der soeben erwähnten kleinen Blutwelle zusammen mit der Kon¬ 
traktionskraft der Arterien des Unterarmes der Hand und Finger 
jetzt schon genügend ist, um den in diesem Augenblicke bestehenden 
erhöhten venösen Druck zu überwinden. 

Anders ist dies jedoch bei insufficientem Kreislauf. Und zwar, 
je größer der Grad der Insuffizienz ist, desto giößer ist der Unter¬ 
schied zwischen dem maximalen Blutdruck des Patienten mit 
Decompen^atio cordis und dem Manschettendruck, bei dem der 
Kapillarstrom wieder beginnt. Hier weiden also, infolge der ge¬ 
ringen Kraft der kleinen einströmenden Wellen plus d^r gerinsr*-n 
Kontraktionskraft der Arterien, krättigere und gU-ßere Blutwellen 
nötig, um den Blut.-trom durch die Kapillaren gegen den nun 
pathologisch sehr erhöhten venösen Druck zu erzwingen. Je 
niedriger also der Manschettendruck ist, bei dem der Kapillarstrom 
wieder aufzutreten beginnt, desto stärker und giößer ist die In¬ 
suffizienz der Zirkulation. 

Der Unterschied zwischen maximalem Blutdruck und dem 
Manschettendruck, bei dem der periphere Kapii]ar>t!om auftritt. 
ist nach Weiß ein richtiges Maß für die Bemteilung des Iri- 
sufficienzgrades de- ganzen Kreislaufsystems. Bei sufneientem Kreis¬ 
lauf ist der Unterschied höchstens 20. bei insuificientem Krei-lauf 
findet Weiß stets Unterschiede über 20. im allgemeinen desto höhere 
Zahlenwerte, je größer die Insuffizienz des Kreislaufs ist. 
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Als einen großen Vorteil seiner Insafficienzmethode bezeichnet 
Weiß die Tatsache, daß die von ihm gefundenen Werte nicht vom 
Zustand der Kapillaren beeinflußt werden. Ob diese durch Kälte 
enger oder durch Wärme weiter sind ergibt keinen Unterschied 
im Resultat. Auch bei im Augenblick bestehenden peripheren 
Kapillarkontraktionen mit Neigung zu verlangsamtem Strom, fand 
Weiß, wenn keine klinische Insufficienz bestand, keinen nennens¬ 
werten Unterschied zwischen maximalem Blutdruck und Beginn 
des Kapillarstromes; auch nicht bei Arteriosklerose mit lokaler 
Strömverlangsamung, solange nur keine absolute Stase bestand. 
Diese absolute Stase, das will sagen, dauernder Stillstand des 
Blutes in den Kapillaren, auch ohne daß ein gewisser Druck durch 
die Manschette auf die Arterien und Venen des Oberarmes aus- 
geübt wird, macht es Weiß nicht möglich seine Funktionsprobe 
>in diesen Fällen mit Resultat anzuwenden. 

Auch in einigen Fällen, in denen keine klinische Insufficienz- 
erscheinungen bestanden, fand Weiß kleine Unterschiede die durch 
körperliche Anstrengung des Patienten größer wurden. Weiß 
spricht hier von latenter Insufficienz des Kreislaufes, die durch 
seine Methode leicht und früh entdeckt wird. 

Die Ergebnisse der Weiß ’schen Insufficienzprobe stimmen 
immer mit der klinischen Beurteilung der Krankheitsfälle überein, 
Grund genug für Weiß seine Funktionsprobe als Hilfsmittel bei 
der klinischen Untersuchung warm anzuraten. 

Ich habe während einiger Monate 120 Patienten mit und ohne 
Decompensatio cordis nach der Methode von W e i ß untersucht 

Zugleich habe ich durch genaue klinische Untersuchung ge¬ 
trachtet einen Eindruck vom Zustand des Zirkulationsapparates 
dieser Patienten zu bekommen. 

Vor allem muß ich mitteilen, daß ich beim selben Patienten 
bei wiederholter Untersuchung häufig große Unterschiede im Re¬ 
sultat fand, ohne daß sein Zustand nennenswert verändert war. 

Überdies stimmten 30% der gefundenen Schlüsse nicht mit 
der klinischen Untersuchung überein, so daß ich auf Grund meiner 
eigenen Wahrnehmungen zu der Annahme kam, daß diese Funktions¬ 
probe nicht die große Bedeutung hat, die Weiß ihr zuschreibt. 

Die genaue Bestimmung des maximalen Blutdruckes, sowie auch 
des Augenblickes, in dem der Anfangsstrom in den Kapillaren auf- 
tritt, kann technisch große Schwierigkeiten machen, so daß der 
Unterschied zwischen beiden Werten sehr ungenau wird. Doch 
darauf will ich nicht eingehen. Der größte Einwand gegen W ei ß’ 
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Funktionsprobe ergibt sich aus der Tatsache, daß die Bestimmung 
der Sufficienz, bzw. der Insufficienz, des ganzen Kreislaufes nicht 
durch Besichtigung der Peripherie des Gefäßsystemes allein und 
durch Bestimmung des maximalen Blutdruckes möglich ist. Der 
durch Weiß angegebene Unterschied ist höchstens ein Maß für 
die Kraft der Blutwelle, die unter der Manschette hindurch kommt 
und mit Hilfe der Kontraktionskraft der Arterien bis in die Ka¬ 
pillaren gelangt Der Zustand und die Funktion der Kapillaren 
haben keinen oder nur einen geringen Einfluß auf die von Weiß 
gefundenen Werte. 

Es ist dann auch in zahlreichen Untersuchungen, vor all denen 
von Hagen, schon bewiesen, daß von einer funktionellen Einheit 
des gesamten Kreislaufes, also von Herz. Gefäßen und Kapillaren 
keine Bede sein kann. Die Beschaffenheit und Funktion der Ka¬ 
pillaren kann vollständig unabhängig sein vom übrigen Gefäßsystem. 
Für die Fortbewegung des Blutes in deu Kapillaren ist außer dem 
arteriellen und venösen Druck die elastische Spannung der Ka¬ 
pillarwand von großer Wichtigkeit. Umgekehrt darf man aus dem 
Verhalten des Kapillarstromes ohne weiteres keine Schlüsse be¬ 
treffend die Funktion des Herzens und der Gefäße, auch nicht be¬ 
treffend die Sufficienz des gesamten Kreislaufes ziehen. 

Auch Moog kommt zum Schlüsse, daß die Funktionsprobe von 
Weiß nicht mit den klinischen Wahrnehmungen übereinstimmt. 
Moog beweist auf Grund seiner Untersuchungen, daß der Zustand 
der Kapillaren selbst ein Faktor ist, der großen Einfluß auf die 
Blutbewegung ausübt und der von Weiß völlig vernachlässigt wird. 

Jürgensen sagt, daß es vom Anpassungsvermögen der Kapil¬ 
laren abhängt, ob bei Decompensatio cordis Veränderungen des 
peripheren Kapillarstromes auftreten oder nicht Er findet bei be¬ 
stimmten Krankheiten, unter anderen Hypertonie, chronische Ne¬ 
phritis, Aorteninsufficienz, stets Unterschiede nach der Methode 
von Weiß, die also auf Insufficienz des Herzens deuten sollen, 
unabhängig davon ob klinisch Dekompensation zu finden ist oder 
nicht. Er sieht Weiß’ Funktionsprobe als einen nicht zuverlässigen 
Gradmesser für die Beschaffenheit des Zirkulationsapparates an. 

Anch Sech er ist kein Anhänger der soeben besprochenen 
Funktionsprobe. Er stellt fest, daß man nicht von Blutumlaufs- 
insufficienz schlechtweg sprechen kann, da verschiedene Gebiete 
des Organismus diese Insufficienz auf verschiedene Weise empfinden. 
So wird man z. B. bei Lungenstauung nicht notwendig Insufficienz 
des Blutumlaufes in den peripheren Hautgefäßen antreffen. Nach 

Deutsches Archiv für klin. Medizin, ns. Bd. 24 
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Sec her's Meinung gibt Weiß’ Funktionsprobe nur Einsicht in 
die Zirkulationsverhältnisse der Haut einer Extremität. 

Nun es so aus theoretischen und praktischen Erwägungen her¬ 
vorgeht, daß es untunlich ist durch eine Funktionsprobe die Suffi- 
cienz des gesamten Blutumlaufes zu bestimmen, habe ich mir die 
Frage vorgelegt, ob es nicht mit Hilfe der Kapillarmikroskopie 
möglich ist die Funktion eines Teiles des Blutumlaufes, nämlich 
der Kapillaren zu bestimmen. Wenn man diese Frage positiv be¬ 
antworten kann, muß man Einblick bekommen in den Anteil, den 
die Kapillaren bei Gesunden und Kranken am Vorwärtstreiben des 
Blutes durch die Gewebe haben. 

Diese Kapillarfunktion zusammen mit der klinischen Beobach¬ 
tung gibt uns wieder das Recht Schlüsse betreffend den Zustand 
und die Kraft des Herzens und der großen Gefäße zu ziehen. ’ 

Auch vom allgemeinen pathologischen und diagnostischen Stand¬ 
punkt aus scheint es mir nicht belanglos ein Mittel zu haben, um 
bei verschiedenen pathologischen Zuständen die Kapillarfunktion 
beurteilen zu können. 

Da das Kapillarmikroskop nur die Kapillaren des Nagelwalles 
ein genügendes Stück sichtbar macht, ist der Limbus unguis die 
einzige Stelle des Körpers, wo wir diese Funktionsprobe an wenden 
können, so daß ich, wenn ich von Kapillarfunktion spreche, die 
Funktion der Kapillaren des Limbus unguis meine. In wieweit 
man diese Funktion auch auf die Kapillaren der anderen Körper¬ 
teile beziehen darf, muß sich später noch ergeben. 

Der Anteil, den die Kapillaren bei der Fortbewegung des Blutes 
haben, ist von zweierlei Art: aktiv und passiv. Außer der Möglich¬ 
keit, daß sie durch ihre eigene Kontraktion und Dilatation aktiv 
am Vorwärtsbewegen des Blutes mitarbeiten können, spielen sie 
sicher auch eine große passive Rolle, weil ihr anatomischer Bau 
großen Einfluß auf den Widerstand, den das strömende Blut im 
Kapillarlumen erfährt, haben kann: Es sind dies die Rauhheit der 
Kapillarwand, Verdickungen, Ausbuchtungen, Schlängelung, Länge 
und Dicke, Spasmus oder Paralyse und noch andere Faktoren die 
diesen passiven Widerstand bestimmen. 

Im aktiven Anteil, den die Kapillaren bei der Fortbewegung 
des Blutes haben, spielt sowohl das Vermögen sich zu kontrahieren 
und dilatieren, als auch die Art und Weise auf die sie gegenüber ver¬ 
schiedenen Reizen sich verhalten eine nicht gering zu achtende Rolle. 

Um nun die Funktion der Kapillaren, wobei ich besonders die 
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Blutzufuhr zu den umgebenden Geweben durch diese kleinen Gefäß- 
chen im Auge habe, zu bestimmen, trachtete ich die Kapillaren in 
der Ausübung ihrer Funktion durch eine konstante Belastung zu 
hemmen. Diese konstante Belastung machte es möglich, daß wir 
die Ergebnisse dieser Funktionsprobe bei verschiedenen Personen,' 
also bei Gesunden und bei Kranken miteinander vergleichen können. 

Ich gehe auf folgende Weise dabei zu Werke: Nachdem ich 
das Kapillarbild eines oder mehrerer Finger studiert habe und 
eventuelle Abweichungen in Form und Strom notiert habe, lege 
ich eine 2 cm breite Fingermanschette, wie man sie auch beim 
Gärtner’schen Tonometer verwendet, um die zweite Phalanx eines 
Fingers. Man muß sorgen, daß diese doppelwandige Gummi¬ 
manschette gerade den richtigen Teil des Fingers sacht umfaßt, 
ohne einen Druck oder Beiz auf die Fingerhaut auszuüben. Mit 
einem engen elastischen Bing, der den Finger straff umschnürt, 
presse ich das Blut aus der Endphalanx des Fingers, indem ich 
diesen Bing langsam vom Fingerende gegen die Manschette vor¬ 
schiebe. Die Endphalanx wird bleich und sticht scharf von der 
Hautfarbe der anderen Finger ab. Der Druck in der Manschette 
wird nun derartig über den maximalen Blutdruck erhöht, ein ein¬ 
geschaltetes Manometer registriert den Manschettendruck, daß der 
schnürende schmale Bing entfernt werden kann ohne daß das Blut 
in die bleiche Fingerphalanx zurückströmt. Sowohl Arterien als 
auch Venen sind durch die drückende Manschette vollkommen ver¬ 
schlossen. 

Auf die nicht oder sehr schlecht mit Blut gefüllten Kapillaren 
des Nagelwalles dieses Fingers stelle ich nun das Mikroskop ein. 

Langsam, stets mit konstanter Geschwindigkeit lasse ich dann 
durch einen geübten Mitarbeiter Luft aus der gespannten Finger¬ 
manschette entweichen, bis der Blutdruck in den Fingerarterien 
größer ist als die zudrückende Kraft der Manschette. In diesem 
Augenblick füllen sich plötzlich alle Kapillaren mit Blut, da die 
Fingerarterien nun wieder in offener Kommunikation mit den blut¬ 
führenden Gefäßen von Finger und Hand stehen. Sogleich wird 
mit der weiteren Druckverminderung eingehalten und der herr¬ 
schende Luftdruck (von mir „Beginn-Stromdruck“ genannt) in der 
Manschette, angegeben durch den Manometer, notiert. Bei jeder 
Pulswelle entweicht durch die Fingerarterien ein Quantum Blut 
unter der nun viel weniger schnürenden Manschette hindurch. Diese 
schnürende Kraft ist aber noch genügend um die abführenden Venen 
des Endgliedes zu komprimieren, so daß wenig oder kein Blut ans 
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der Endplialanx nach der Hand zu abfließt. Als Folge davon 
werden die Kapillaren mit Blut überfüllt und der noch soeben ge¬ 
nannte blitzschnelle Kapillarstrom verlangsamt sich mehr und mehr 
bis er in einigen Kapillaren dann und wann sogar eine kurze Zeit 
stillsteht. — Diese Blutüberfüllung der Haut der Endphalanx ist 
makroskopisch leicht an der dunkelblauen Farbe zu erkennen. — 
Ist die zu untersuchende Person gesund und besitzt also normale, 
gut funktionierende Kapillaren, dann bleibt dieser Kapillarstrom, 
wenngleich verlangsamt, beinahe überall in Gang. Daraus kann 
man schließen, daß die in der Endphalanx verlaufenden Finger¬ 
arterien mit ihren Verzweigungen plus der großen Anzahl Kapil¬ 
laren imstande sind die kaum unter der drückenden Manschette 
durchkommenden Blutwellen derartig zu verstärken, daß der Blut¬ 
strom außer dem ausgebreiteten Kapillargebiet auch die nun noch 
komprimierten Venen passieren kann, so daß das Endglied des 
Fingers mit einem kontinuierlichen Blutstrom versehen bleibt. 
Häufig ist bei der Beobachtung des Kapillarbildes zu sehen, daß 
die Fortbewegung des Blutes in Stößen vor sich geht, synchron mit 
dem Pulsschlag. Lassen wir nun den Druck in der Fingermanschette 
mehr und mehr sinken, dann wird der Kapillarstrom schneller und 
schneller, während in gleichem Maße als der Manschettendruck sich 
null nähert, das stoßförmige langsam in ein gleichmäßiges Fort¬ 
schieben übergeht und die Füllung mehr und mehr der von nor¬ 
malen Kapillaren gleich wird. 

Ganz anders finden wir diese Erscheinungen bei pathologischen 
und minder gut funktionierenden Kapillaren, wo durch Veränderung 
von Widerstand und Kontraktilität dieser Gefäßchen der Blutstrom 
nach dem plötzlichen Füllen der blutleeren Kapillaren innerhalb 
weniger Augenblicke zum Stillstand kommt und zwar beinahe im 
ganzen Gesichtsfelde. Hier ist unter diesen Umständen die kom¬ 
pensatorische Kraft der Kapillaren plus Arterien Verzweigungen 
nicht imstande, um in den Geweben (wir betrachten in unserem 
Falle nur den Limbus) einen bleibenden Blutstrom aufrecht zu 
erhalten. Hierzu ist nötig, den komprimierenden Druck in der 
Fingermanschette zu erniedrigen, und zwar um so mehr, als die 
Kapillaren weniger imstande sind, die Behinderung der drückenden 
Manschette zu überwinden. Sobald nun der Blutstrom in der 
Mehrzahl der Kapillaren wieder beginnt und bestehen bleibt, lesen 

1) Wenngleich ich immer nur von Kapillarfunktion spreche, wird angenommen, 
daß die Funktion der kleinen Arterienverzweigungen, von vielen Autoren „Prä¬ 
kapillaren“ genannt, hierbei einbezogen ist. 
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wir den Druck ab, der in der Manschette herrscht. (Diesen Druck 
nenne ich „bleibenden Stromdruck“.) Auch hier ist dieser Strom 
im Anfang stoßweise, rhythmisch mit dem Pulse, geht jedoch bald in 
eine gleichmäßige Bewegung über. Der Unterschied nun zwischen 
dem Druck, bei dem das Blut in die leeren Fingerkapillaren schießt 
und dem Druck, bei dem der zum Stillstand gekommene Kapillar- 
ström wieder beginnt, ist ein Zahlenmaß, das uns einen Eindruck 
von dem Widerstand, den das strömende Blut erfährt, und vom 
Anpassungsvermögen und der Kraft der Kapillaren, mit anderen 
Worten, von der Funktion dieser kleinsten Gefäßchen gibt. 

Auf die angegebene Weise habe ich 120 Personen einigemal 
an verschiedenen Tagen mit demselben Mitarbeiter untersucht und 
die Ergebnisse, namentlich den Beginn und den bleibenden Strom¬ 
druck, sowie den Insufficienzunterschied in einer Tabelle vereinigt. 

Bei jeder Untersuchung wurde auch der maximale und minimale 
Blutdruck bestimmt, während die klinische Diagnose und eine kurze 
Beschreibung des Mikrokapillarbildes notiert wurde. 

Um Raum zu sparen, will ich hier nur einen sehr eingeengten 
Auszug dieser Tabelle folgen lassen und mich begnügen, einige 
Fälle zu besprechen und nur die Schlußfolgerung aus dieser Unter¬ 
suchung kurz mitteilen. (Siehe S. 374/375.) 

Je nach der Größe der Insufficienzunterschiede der Kapillaren 
habe ich drei Gruppen angenommen: In Gruppe 1 (75 Fälle) ist 
dieser Unterschied meist null, stets kleiner als 10, w'as soviel be¬ 
deutet, als daß diese Personen sufficiente Kapillaren besitzen. 

In Gruppe II (31 Fälle) finde ich immer einen Insufficienz¬ 
unterschied größer als 10, also gestörte Kapillarfunktion, während 
in Gruppe III (7 Fälle) der Insufficienzunterschied stark wechselnd 
gefunden wird, mit anderen Worten, das eine Mal gute, das andere 
Mal gestörte Kapillarfunktion. 

ln Tabelle IA ist die Kapillarfunktion von 56 normalen Menschen 
eingetragen, wofür Fall 6 als Beispiel dienen muß. Der Blutdruck 
ist bei allen normal, auch das Kapillarbild ist dasselbe und der 
Beginn* und bleibende Stromdruck sind gleich oder zeigen einen 
Unterschied von höchstens 10. 

Fall 59 in Gruppe IB vertritt 12 Patienten, die an sehr ver¬ 
schiedenartigen Krankheiten leiden: Carcinoma ventriculi, Akro¬ 
megalie, Myxödem, myeloide Leukämie, lordotische Albuminurie, 
Diabetes, Tuberculosis pulmonum, sekundäre Anämie, Polyarthritis 
chronica, Tabes dorsalis. Auch hier keine Blutdruckerhöhung und 
keine Veränderung im Kapillarbilde. 
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Tabelle IC umfaßt 8 Fälle von verschiedenartigen Herzfehlern. 
Bei einigen waren leichte Stauungserseheinungen. niemals jedoch 
Hypertonie nachweisbar. Stets bli^b der Insütficienzanterschied 
in den normalen Gienzen. >o daß ich den Eindruck bekam, daß 
hier trotz klinischer Herzinsuthcienz die Kapillaren noch über gute 
Funktion verfügten. 

Fall 81 ans Tabelle IIA ist einer von 10 Patienten mit sehr 
hohem Blutdrucke, durch verschiedene Krankheiten verursacht, 
meistens mit einem Herzfehler kombiniert, mit oder ohne klinische 
Zeichen von Insufficienz des Herzens. Im mikroskopischen Kapillar¬ 
bilde waren die ständig anwesenden langen und sehr dünnen 
Schlingen sehr auffallend. Es bestanden dabei enorm große In- 
sufficienzunterschiede. 

Minder groß sind diese Unterschiede in Tabelle IIB, die 
13 Fälle von Patienten mit Herz- und Gefäßerkrankungen ohne 
Blutdruckerhöhung enthält, von denen einige dekompensiert waren. 
Mikroskopisch sind hier verschiedene Stadien von Stauung deutlich 
erkennbar. 

Tabelle IIC umfaßt 13 Fälle von Magenneurose, Asthenie, 
multiple Sklerose, Neurasthenie, Cephalie. Alle haben einen niedrigen 
Blutdruck und weisen das Symptom Akrocyanose auf. Die Kapillaren 
waren plumpe atonische Schlingen mit deutlicher Stase und trägem 
Strom. Es wurde hier immer eine, wenn auch nicht große, Kapillar- 
insufficienz gefunden. In dieser Tabelle habe ich auch zwei klinisch 
gesunde Personen mit einer geringen Kapillarinsnfficienz unter¬ 
gebracht. 

In Tabelle IIIA habe ich 6 Fälle untergebracht, bei denen 
ich zu verschiedenen Zeiten, einmal sogar am selben Tage, sehr 
verschiedene Resultate bei der Funktionsprobe erhielt. Die Er¬ 
klärung davon liegt in der Tatsache, daß hier die Kapillarfunktion 
nicht in allen Kapillaren dieselbe ist. Beim Bestimmen des Beginn- 
und bleibenden Stromdruckes wählt man nämlich eine Schlinge 
aus, in der der Blutstrom deutlich zu sehen ist. Es kam nun an 
den Tag, daß bei diesen Patienten (unter denen zwei waren, die 
an taubem Gefühl in den Fingern litten, und einer mit symmetrischer 
Gangrän) die nacheinander beobachteten Kapillaren über ver¬ 
schiedene Funktion verfügten. Dieser Fall atypischer symmetrischer 
Gangrän bot im Mikrokapillarbild deutliche Veränderungen: Außer 
einer großen Zahl enorm erweiterter Gefäßschlingen mit trägem 
Strom waren hier auch noch dünne Kapillaren mit normalem Strom 
zu beobachten. Während die Funktion dieser dünnen Gefäßschlingen 
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so gut als normal war, wiesen die atypisch sehr erweiterten Schlingen 
einen großen. Insufficienzunterschied auf. 

Anders steht die Sache mit Gruppe IIIB, wo es sich um einen 
an akuter Nephritis leidenden Patienten handelt, der in den ver¬ 
schiedenen Entwicklungsstadien dieser Krankheit beobachtet wurde. 
Am 25: V. wies Patient starke Ödeme und Hämaturie auf und hatte 
damals eine sehr starke Kapillarinsufficienz, nämlich 125. Am 9. VI. 
hatte er keine Hämaturie mehr und die Ödeme waren geringer, 
wobei der Kapillarinsufficienzunterschied auf 50 gesunken war, um 
schließlich am 18. VI., als Patient klinisch genesen war, 0 zu er¬ 
reichen. Auch die veränderte Form der Kapillaren war nach Ab- 
auf dieser Krankheit so gilt als ganz korrigiert. 

Kurze Zusammenfassung. 

Im Gegensatz zu Weiß’ Sufficienzbestimmung des ganzen 
Kreislaufes bezweckt die oben beschriebene Probe Einsicht zu 
geben in den Anteil, den die Kapillaren und Präkapillaren in der 
Blutversorgung der Gewebe haben. 

Bei dieser Methode werden die Kapillaren, die in dem Valium 
unguis sichtbar zu machen sind, gebraucht. Wir sind leider darauf 
angewiesen. Es bleibe dabei also vorläufig dahingestellt, ob die 
übrigen Kapillaren sich genau so verhalten wie die von uns unter¬ 
suchten. Es wird dabei nachgegangen, 1. bei welchem Manschetten¬ 
druck der Kapillarstrom in einem blutleer gemachten Finger wieder 
sichtbar wird (Beginn Stromdruck) und 2. bei welchem Druck der 
Strom ständig bleibt. Den Unterschied im Druck bei 1. und 2. 
gefunden, nenne ich insufficienzunterschied. Auf Grund von Unter- 
suchungen an normalen Menschen nehme ich als Maß für normal 
funktionierenden Kapillaren einen Insufficienzunterschied von 0 bis 
10 mm Hg an. Unterschiede zwischen Beginn- und bleibendem 
Stromdruck größer als 10 mm Hg weisen stets auf gestörte Funktion. 
Je größer die Unterschiede, um so größer die Funktionsstörung. 
Am größten finde ich diese bei Patienten mit Hypertonie, gleich¬ 
gültig, was die Ursache dieser Blutdruckerhöhung ist. Daß nicht 
immer der Insufficienzunterschied mit den klinischen Insufficienz- 
symptomen des ganzen Gefäßsystems parallel geht, erhöht sogar 
den Wert dieser Methode, denn die Prognose eines Vitium cordis 
steht mit der Beschaffenheit der Kapillaren, mit anderen Worten 
mit der Größe des Insuificienzunterschiedes, in engem Zusammen¬ 
hang.. Durch diese Methode hat es sich herausgestellt, daß das 
kompensatorische Vermögen der Kapillaren von großem Einfluß ist 
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auf die regelmäßige Blutversorgung der Gewebe. So fand ich 
wiederholt bei einem in anatomischem Sinne geringen Vitium cordis 
mit großem Kapillarinsufficienzunterschied klinische Dekompensation, 
während bei Patienten mit ausgesprochenem Vitium cordis häufig 
keine Stauung nachweisbar war. In diesen Fällen erwies sich die 
Funktion der Kapillaren als eine s*hr gute. 

Außer bei Vitia cordis fand ich bei einer großen Zahl anderer 
Erkrankungen verminderte Kapillarfunktion. Die oben beschriebene 
Methode befähigte uns, die Kapillarfunktion in verschiedenen Stadien 
der Krankheit zu untersuchen, wodurch die Gelegenheit geboten 
war, den Krankheitsverlauf an der Hand der- .Kapillarfunktion zu 
verfolgen, was unseren Einblick in das Wesen der Krankheit be¬ 
fördert hat. 

Auch betreffs der Therapie ist die Kapillarfunktionsprobe wert¬ 
voll, da sie uns angibt, an welchem Teil des ganzen Zirkulations- 
apparatus das Medikament angreifen soll, d. h. welches Medikament 
zu wählen ist. 
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Weiß, S., Eine neue Methode zur Sufficienzprüfnng des Kreislaufes. Zeitschr. 
f. exp. Path. u. Ther. 1918, Bd. 19. 
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Besprechung. 

Prof. Dr. L. Lew in, Die Fruchtabtreibung durch Gifte und 
andere Mittel. Ein Handbuch für Arzte und Juristen, 
3. neugestaltete und vermehrte Auflage. Berlin, Verlag von 
Julius Springer 1922, VIII und 450 Seiten. Preis 196,— M. 
Die 1. und 2. Auflage des Lewin’schen Werkes sind in diesem 
Archiv nicht beeprochen worden, und es fehlt mir die Möglichkeit, die 
in der 3. vorgenommenen Neugestaltung und Vermehrung zu beurteilen. 
Wenn ich in die Besprechung eintrete, möchte ich gleich im Anfang be¬ 
tonen, eine wie lehrreiche und dankbare Aufgabe das Studium der Mono¬ 
graphie für mich gewesen ist. Die Raumschwierigkeiten verbieten es, 
ausführlich an dieser Stelle auf den Inhalt selber einzugehen, und ich 
muß mich damit begnügen, einzelne Punkte zu streifen: Erfolge im 
Kampfe gegen den kriminellen Abort, mögen sie auch nur klein sein, 
verspricht sich Lewin allein von der Einrichtung genügend zahlreicher 
Gebärasyle, in welchen die Geheimhaltung der Namen in jeder Beziehung 
gewährleistet und auch für die Kinder die Sorge übernommen wird. Den 
Vorwurf, daß hierdurch die Sittenlosigkeit gefördert und geheiligt werde, 
weist Lewin zurück. Und wenn sich herausstellen sollte, daß diese Asyle 
stets überfüllt seien, so sei das kein Zeichen plötzlich gewachsener Sitten¬ 
losigkeit, sondern ein Beweis dafür, wieviele Kinder durch die Asyle 
dem Leben erhalten blieben, die ohne solche in irgendeiner Stunde 
ihres intrauterinen Lebens vernichtet worden wären. Ich fürchte aber, 
daß gerade die Geheimhaltung nicht durchzuführen sein wird und man 
weiß ja, wie ängstlich viele Unehelicbschwangere, namentlich der besseren 
Kreise ihren Zustand zu verbergen bemüht sind. Man wird sich mit 
Findelhäusern begnügen müssen, die Lewin auch schon als Fortschritt 
gegenüber den jetzigen Zuständen ansieht und deren Gründung von vielen 
Seiten dringend gefordert wird. Für diese gilt wohl dasselbe, was 
Lewin auch für die Gebärasyle ausführt. — Gegenüber der schranken¬ 
losen Herrschaft der Abtreibung in Athen und Born hat, wie Lewin 
selber sagt, das Christentum im Abendlande eine zeitweilige relative Ab¬ 
nahme gebracht. Aber Lewin glaubt, daß zu dem Fortschritt, der in 
Verurteilung des kriminellen Abortes liegt, auch ohne Christentum die 
allgemeine menschliche Ethik geführt hätte, eine Meinung, in der ich ihm 
trotz Joh. Scherr (S. 60/61) nicht folgen kann. — 

Für den Übergang von Giften aus dem mütterlichen Blut in das 
kindliche nimmt Lewin zwei Wege an. Der eine Weg geht über das 
Zottenepithel, der andere ist seiner Meinung nach über das Fruchtwasser 
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möglich. insofern. wie Lew in noch annimmt. die Amnionflüssigkeit im 
wesentlichen ein Erz^usxis der Marter ist. das aas deren Gefasen durch 
das Amr.ion in dessen Sack transsudiert. Es ist aber die Fra^e nach 
der Herkunft des Frucntw&ssers, die lange Zeit viel umstritten war, 
heute dabin zu beantworten, daß es kein mütterliches Filtrations-(Trans- 
Inflation«-Erzeugnis, vielmehr ein fötales, genauer gesagt, ein amniotisches 
Ansscheidurgsergennis ist. Damit würde dieser zweite Weg entfallen 
(Döderlein. Hanübach der Geburtshilfe 1915, 1. Bd. fSarwey . 

Seite 174—178). — Aus dem Inhalt scheint mir besonders bemerkens¬ 
wert die Feststellung, daß für die Beweisführung eines durch innere 
Mittel herbei ge führten Abortes des Fötus nicht auf der Höhe der er¬ 
zeugten Störungen, oder kurze Zeit darauf auseestoßen sein muß. sondern, 
daß er zwar auf der Höhe der Wirkung abgestorben sein kann, aber 
noch eine ganz geraume Zeit seine Verhaltung möglich ist. Die prak¬ 
tische Wichtigkeit dieser Tatsache ergibt sich im Zusammenhang mit der 
weiteren Feststellung, daß auch eine chronische Vergiftung mit schließ- 
licher Ausstoßung der Frucht bestehen kann. Als Beispiel hierfür führt 
Lewin eine Beobachtung an, bei der es sich um eine im 4. Monat 
schwangere Frau handelte, welche während 50 Tagen täglich einen Aufguß 
von Sabina in kleinen Mengen getrunken hatte (Sabina ist eines der 
stärksten, indirekt durch die entzündliche Erkrankung des Darmes 
wirkendes, wehenbeforderndes Mittel und übertrifft darin noch Sekale): 
mehr als 1 Monat nach dem letzten Einnehmen abortierte die Frau. Das 
erste Gericht verurteilte sie wegen Abtreibung, ein höheres kam zu Frei¬ 
spruch, weil die Sachverständigen die Frage, ob das gebrauchte Mittel 
die so lange Zeit nachher eingetretene Fehlgeburt habe hervorrufen 
können, verneinten. Lewin stellt sich auf den Standpunkt des 1. Ge¬ 
richtes, daß nämlich das Kind im Uterus durch die Sabina starb und 
noch so lange getragen wurde, daß seine Haceration erfolgte. — 

Zum Schluß sei noch hervorgehoben, daß ein Autor von der Be¬ 
deutung Lewin’s die soziale und eugenische Anzeige zum Abort glatt 
ablehnt, nur bei Abtreibung einer durch Notzucht entstandenen Schwanger¬ 
schaft für möglichst geringe Bestrafung der Mutter eintritt. Lewin 
würde eine Anzeige zur Unterbrechung für notwendig erachten, wenn 
die Möglichkeit bestände, Täuschungen über eine durch Notzucht erzeugte 
Schwängerung auszuschließen. — Zur Würdigung des ganzen Werkes 
möchte ich auch anf seine Aufnahme im Auslande und speziell auf das 
gewiß unparteiische Urteil Brouardel’s hinweisen, welcher es in der 
Pariser medizinischen Akademie als „ouvrage aujourd’hni classique“ be¬ 
zeichnet hat. (H. Füth, Köln. 


G. Pätz’sche Buchdruckerei Lippert & Co. G. m. b. H., Naumburg a. d. S. 
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